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本 翰 文 中 以 下 の 拭 薬､ 溶 媒 に付 い て (
Be n zylo xyc a rbonyl ch lo ride
3, 4- D ihydr o- 2n- p yrane
L ith iu m di isopr o pyla mide
D icyclohe xyl c arbod iimi de
D iis obuthylalu min u mhydride
pota s siu m b ig(trim ethylsi lyl)a mide
D ibutylbo r o ntri fl8te
Ac etic anhydri de
1,4,7,10,1 8,16- hexa o x a cy lo o ctade c a n e
Pyrid iniu n chlo r o ohr o n ate
Pyrid iniu n dichr o m ate
lodo trim ethylsi18 n e
C hlo r otrim ethylsi la n e
L ith iu m tr 卜 s e c- but yl bo r ohydride
Metha n e s ulfo nyl Ch lo ride
p- Tolu e ne s ulfo nyl oh･lo ride
p
- Tolq e n e s ulfo nic a oid
N- Br omo s u c cininide
Trif lu o r o a c etic a cid
D in ethyls ul fo xide
He x a 皿ethylpho spho r a hide
Pyrid in e
) 内の 略 号 を 用 い た｡
(C bzC l)
(DHP)
(LDA)
(DC C)
(DI BAL)
(ⅩN(T ”S)2)
(nBu 2BOTf)
(Ac20)
(18- C- 6)
(PC C)
(PD C)
(T MSI)
(川SC l)
(いSele ctri de)
(MsCl)
(TsCl)
(T$OH)
(NBS)
(T FA)
(D MS O)
(H M PA)
(Py)
Tetr ahydr ofu r a n (TtlF)
Ac etic a ci d (AcOtl)
そ の 他 の 物 に 付 い て は, 文 中最 初 の 記 載 の 際 に ( )し て 付 記 し た ｡
ま た 以 下 の 保 健 基 に ( ) 内の 略譜 を用 い た｡
Benzylo xyc a rbo nyl
Ac etyl
Tetr ahydr o pyr a n yl
t
- 8uto xyc a rbonyl
(Z o r Cbz)
(Ac)
(THp)
(BOC)
序 翰
近 年､ 海 洋 生物 の 生物 活性 物質の 探 索 が 急 速 に 進 展 し, 特 異 な作 用 と 構 造 を
有す る 化 合物 が 多 数 単 離 さ れ て い る｡ そ の 中 で,
､ ホ ヤ
L
は 最近 特 に 注 目 を集埼 て
い る 海 洋 生 物の 一 種 で あ る. 1 9
■
8 7年小 林等 の グ )し - プ 臥 沖 縄 産 群体 ホ ヤ
旦 地 よ り､ 坑 膿痛 活 性 及 び.カ ル モ ジ ふ .
7) ン ア ン.タ
ゴ ニ ス ト 活
性 を有 す る, pipe rid in e alkaloide Ps e udod isto min.
A 及 びB il 〉を 単離 構 造 決
定 し た｡ こ れ らPs e udod isto nin類 比､ そ の 興 味あ る 生物 活 性 と 共に 海 洋資 源 か
ら､ 初 やて 単 離 さ れ た pipe rid in e alk81oidで あ る 点興 味 が も た れ る o .さ ら
に そ
の 構 造 は今 ま で に 単 離 さ れ たpipe rid in e alkaloid に 紘 みら れ な い 置換基 ､.即ち
2 位 に 共役 ジ ュ ン を有す る ア ル キ ル 長 鎖 と､ 4､ 5 位に β - cia.配置
で 水 酸 基､
ア ミ ノ 基 を有す る 化合 物 であ る｡ Jし か し 生 合 成 ル
ー ト に つ い て は ま だ 検討 さ れ
て お ら ず､ 会合成､ 関連 の 合 成 に 付い て も 未 だ報告 さ れ て い な い Q
そ こ で ､ 著者 臥 上 紀 の こ と に 興味を 持ち こ のPs e udod isto m
.
in類 の 金台滅 を め
ぎ し 検討 す る こ と に し た｡ 又 こ の 合成検印に お い て 得 ら れ た､ 合 成中 間体旦の 構
造 碓聴 の 為､ シ ア リ ダ ー セ 阻害 活性 を有 す るpipe c olin e敵前導 体旦
2 〉
の 合 成 も 行
ヽ
っ た｡
更 に 近 年 ､. ア * リ カ 及 び
ニ
ふ
- ジ ー ラ ン
う
ド で 採取さ ･れ･た申 ヤ か ら単
そ の 金 台成 4 )が速 成 され
■
允､ 強力 な 抗 ウ イ ル ス 括 唖凍原す
>.ノ 戸
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合 成中 間体 で あ る
法 6■)も 検討し た｡
CH3(CH主)6
H
ク
′
ら.
st
蕃 れ8 )㌔
め 尊喪
1 一 恵換 - 2 - ハ イ ド ロ キ シ ー β - カ ル ポリ ン 類旦の - 般 合 成
Tq
N
1
:ANH2;H ｡+
～
.;..杏
H
一 卜
.
･N OH
･･H･ こ ･R＼∴7 A
4
2･ Hydr o xy･β･ c a rbo‖n e
Y
■皇
X
Z
5′
さヽ
N H`Ac I.､
,
レ
豆
HQ;C
Bt■
紘
杓
H
A.壁
/
L可
”
H2N
!N
O H
一 1
-
1■
i
ナN
.,
如
H
3
一l
.0
■'J ･) I
､､
ノ
S
Eudisto min岳
X
,
Y
,
Z ≡ H
,
O H,Br
N H Ac
第 一 部 カ ル_
モ ジ ュ !)_
'
{ 陛宰_過+質_竺_
'
2i _ 幽 _旦ー 簸_些_鋳 型 金
序 章
現 在 ま で に ､ 植 物､ 動物か ら数々 の pipe ri din e 81kaloi dが 単離さ れ, そ の 構
造 が 解 明 さ
>
れ､ 合 成さ れ て き た 8) が ､ pu s e udod isto min 類土杜 前述 し た よ う に ､
陸 上 ､ 海 中 を 問 わ ず､ 現 在 ま で に 単 離 さ れ た 他d)pipe ri d in
■
e alkaloi d に は見 ら
れ ない ､ 2､ 4､ 5 位 に 置 換 基 を有 す る も の で､ 3 つ の キ ラ ル 中心 が あ る 化 合
物 で あ る｡ こ れ ら の 点 を考 察 す る
I
t､ 既 知 の 合 成 法 で は pu s e udod isto min 類 の
合 成 は困 難 で あ る と 考 え ら れ るo そ こ で ､ 先 ず 新 し い pipe ri d in e環 の 合 成 を検
討 す る こ t
L
に し た ｡
pらe-do･dlist bnin類 は そ の pipe ri din e環 の 置 換 基 と し て 2位 に 轟 鎖 の ア ル キ ル 基､
4､ 5 位 に β cis で 水 酸 基 と ア ミ ノ 基 を 有 す るイヒ合 物 で あ る こ と を 述 べ た｡ ぞ
こ で こ の よ う な 置 換 基 を有 す るpipe rid in e誘 導 体 を得 る た め に 先 ず､ 2 - ア ル キ
ル - 5 -■ニ ト 占 - 4 - ビ ペ リ ド ン 体旦を 鍵化 合物 と考 え､ 下 記 に 示 し た よ う な 合 成計
画 を立 て た｡
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即 ち､ 2 位の ア ル キ ル 基 は L - ア ス パ ラ ギ ン 酸 の 不 斉 中心 を利用 す る こ と を考 え､
L- ア ス パ ラ ギ ン 酸旦を 出発 圃料 と し ニ トワ干 テ レ ン とa) マ イ ケ ル 反応 で付加 体ヱ
に 尊 く. 次 い で こ の ニ ト ロ エ ス テ ルヱの 分 子 内 環 化 反応 に■よ り鍵 化 合 物 ピ ペ
1) ド ン 体旦を 得 る ○ こ の旦を選 択 的i羊溝元 し､ ア ミ ノ ア ル･コ
ー ル旦に し た 後 側 鎖 を
延 長 し てiに 導 く ル
ー ト を考 え た｡ ｢ 方 別途 ル - ト と し てヱか ら 先ず キス .テ ル の･
選 択 的 遼 元 で 対応 す る ア ル デ ヒ ドiBに誘 導 し た 後分 子内 ニ ト .o ア ･)V ド ｢
,)レ 反応
に よ っ て 一 挙 に ア ミ ノ ア ル コ - ル 旦を得 る 方 法 も 検 討す る ,こ と と し た ｡
(sche m e 1)
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ト を 考案 した ｡ こ れ ,
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第 ･ - 部 第 一 章 第 ⊥ 節
レ ア ス パ ラ ギ ン 酸 か ら の 2,4,5 - ト リ 置 換 ピ ペ リ_旦_と二環腰__輿__と_空一旦_塞
pipe ridin e環 構 築 の 鍵 中 間体 と な る, 5 - ニ ト ロ･
-､2 - ア ル キ ル ピ.ペ リ ド ン 体旦の
合 成 に 必要 な
ミ
ュの占r e c u r s o r旦の 合成 は ､ 古賀 ら の 方 法7 'に 従 い L - ア ス パ ラ ギ ン
酸 か
■
ら 合成 す る こ と に し た ｡
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即 ち+ i- ア 女■
l
パ ラ ギ ン■酸主よ､り､ 文献 記 載の 方法 を 用 い て 高 収 率 や村- Be n zy卜
a.x･y6ar,･b
､占nシ1yrl.L
′
⊥Asp8
r＋'tic
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8 C
:i d d■i七th'n ,占･表te.r,iB(紬%.2steps)を得 た｡ ど のi3
杜 続くNaB HJ遺 元 に よ り､ α エ ス テ ル の み 選 択 的 に 遼元 し対 応 す るEthyl (S)-
4 - hydr o xy-3 - be n zylo xyc a rbo nylatnin obutyr atei&- a(68%)へ 変 換 す る こ と が 出 来
た｡ 尚 こ の 還 元 の 後 処理 に お い て 文 献 記 載 の 方 法 ( 飽 和 食 塩 水で 5 回洗 浄) 杏
行 っ た と こ ろNaB Hl の 不 活 性 化 及 び 反 応 液 の 中和 が 充分 に 行 え ず､ 土旦aが 塩 基 触
媒 で 1a cton e化 し た 副生 成 物i&- b(S OX)が 得 ら れ､ ユ旦
-
aの 収 率 は 低下(35%)し た｡
し か し な が ら､ 酢 酸 を 加 え 不 活 性化 と 同 時 に 中和 を す る 方 法 を 用 い る と 副 反 応
が 抑 え ら れ､ 収 率 が68 % に向 上 し た｡ 得 ら れ たi&- aか ら､ 更 に 文献 記 載 の 方 法 に
よ り 高 収率 で 目 的 と す るEthyl (S)- 3 - a min o- 4 - tetr ahydr op yr a nyl･o xybutyr ate
隻(9 0% 2steps)を 合成 す る こ と が 出 来 た ｡ こ れ ら 得 ら れ た 化 合 物 ほ 各 種 ス ペ ク
-4-
ト ル に より そ の 構 造 を確 認 し た ｡
又､ D- ア ス パ ラ ギ ン 酸iaか ら も 同様 の 方法 で ､ 対 応 す る ア ミ ノ ア ル ア
ー ル 体ag
(55% 5steps)が 収 串 良 く 得 ら れ た｡ (Sche n e 3)
次 に､ 以 上 の 様に し て 得 ら れ た ア ミ ノ ア ル コ ー ル 体旦と ニ ト ロ エ チ レ ン の マ イ ケ
ル 反応 に 付 い て 検附 し た ｡
HO ～
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(Sche n e 6)
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こ の 反 応 に 用 い る エ ト t1 エ チ レ ン は､ Bu ck leyら の 方法 9 )を用 い て 合成 し た｡
(Sche n e 4)
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Schern e5
さ て旦と ニ ト ロ エ チ レ ン の 反応 臥 Ra nga n atha n等
9 )の 方法 ､ 即 ち 中 性 条件 あ る
い 古ま､ 弱酸 性 条 件 下 に 於 け る､ ben ze n e溶 媒 申､ 室 温 で の 条 件 を参考 に 検 討す る
こ と に し た｡ (Sche m e 5)
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マ イ ケ
ル 反 応 が 進 行 し 対 応 す る､ Ethyl (S)
- 3-(nitr o ethyla nin o)- 4 - tetr ahydro
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子 自 身 の 塩基 性 の た め レ ト ロ マ イ ケ ル 反 応 が 起 こ り やす い こ と も 判 っ た の で ､
- 5･-
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マ イ ケ ル 反 応 を 行 っ た 後 単 離 す る こ と な く 直 ち に Z 化 し 比 較 的安 定 な カ ル バ メ
ー ト体B&(84% 28tePS) とし て 得 た｡ こ の マ イ ケ ル 反応 の 際 最 初 に 生 成す る 中
間倦 むに 於 七､: 破 線 で 示 さ れ る 様 な 分 子 内求 核 置 換 が 起 こ り o n e stepで 対 応 す
る ビ ペ リ ド.
ン 傭aAの 生 成 が 期待 され たカ羊､ Ai独得 ら れ な か っ た｡ そ こ で ､
X2C舶 存 在 下 で 同 敵･o 反 応 を行 っ た が ピ ペ リ ド ン 体aAは得 ら れ な か っ た ｡
ま た ､ 反 応 の 行 程 数 の 減 少 を 目 的 と し て ､ iiと ニ ト ロ エ チ レ ン と の 反 応 を 同様
♂
の 条 件 で 検討 し た が ､ 反 応 は 含く準行 せ ずii(qu a nt)を 回 収 す る の み で あ ,' た ｡
(Sche n e 6)
そ こ で 次 に 得 ら れ .たaa､ 遊､ 及 び呈旦の ジ ア ゾ メ タ ン 処理 川 ) に よ っ て 得 ら れ る
Bl(6 4. 4%)か ら対 応 す るBi､ aEへ の 環 化反応 反 応 をIS Che m e7 に示 し た 様 な 種 々
の 塩 基 性 条 件 下 ゼ 検 軒 し た如目 的 の-piper
.
i dbn e傭 匙､ 塾 を得 る こ と は 出来 な か
っ た o (Sche n er､7
-
)∵
.,･為l
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Sche m e7
次 に､ エ ス テ ル 脱 離基 を活性化 し て ､, 閉 環 反 応の 検封 を す る こ と に し た.｡
cr u mb ie杜 カ ル ポ ン 酸 とN,N' - c a rbo nyld iin da z ole(C D I)と の 反 応 に よ り生 成す
るimida z oli d
,
eと､ 予 め調 教 し た ニ ト甲,･ア ,)I, カ ン の 1ith阜u n境をD MSO申 で 反 応さ
上端
せ ニ ト ロ ケ ト ン 体 を 脊成七 て い る 1 1)｡ ･ま たB8ke rら 杜 同 様 のi噂id左畠ol
･.ide と､ ニ
ト ロ ア ル カ ン の s o-d iu m櫨 患 用 い 縮合 反応奉行 っ て い る 1 皇'
'
.
tLま たField等 は phe -
ny1 8 Ste rを 用 い ニ ト ロ ア ル カ･ン の.s od,iu nl塩 と 反 応
.させ 対応す る ニ ト ロ サ ト ン 体
を合 成 して い る 1 3〉｡ さ ら にBa chh a n等妹,～. ､･ チ ト ロ ア ル カ ン のIith iu m塩 と､
a cyl nitril占を反
.申さ藩
葦三ト ロ ケ ト ン 体 を合 成し て ､i
'Ei
t
＋[i
, ;
･J(sc
l
h･盲孟6r p:' 8)
･J ヽ I､
筆 者 は こ れ ら の 方 法 壷参考社 閉 環 反応:義勝軒す る こ と に し た｡ そ ゐ態 如こ､ 先
1,
ず エ チ ル エ ス テ ル を加水 分 解 し カ ル ポ '<酸旦旦(qu a nt)を得 た｡ こ の 得 ら れ た カ ル
ポ ン 酸 と､ 活 性 化 試 薬 阜,
tJ て CDI､ DCCご
:′皇/6- d ich lo r obe n z oyl ch lo ride等 を用
p
い 塩 基 存 在下 ､ TH F申､ 閉環 反 応 を 検討 し た が､ 目 的 の pipe rido n e伴星生､ 塾 は 得
ら れ な か っ た ｡ し か し な が ら旦旦の 反 応 に 於 て TLC上(AcO Et/he x 8Pe I/1) 原点 付
近 に ､ BBの spotが 観 測 さ れ た｡ こ の こ と は､
一 度 閉 環 が 起 こ っ た 後､ 加水 分 解
に よ る r etr o反 応 で 閑 環 し た も の と考 え られ るo そ こ で 一 度生 成 し たketo n e体 の
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遺元 性 条 件 で の 閉 環 反 応 を･行 い ､ pipe rid ine体
旦i or 旦星と し て 単 離 す る こ､と を考 え-た｡ 即 ちN8BHl共存下 ､ 塩 基 を用 い こ の 閉 環
反 応 を 検 討 し た 如､ 目 的やpipe rid in e誘 導 体Blo r旦呈を 得 る こ と は で き な か っ
た｡ (,Sche n e 7)
以 上 の よ う に ､ せ jiリ ド ン 体Bi､ 迎接 由 で の ビ ペ 7) ジ ン 環 の 合成 杜 出来 な か っ
1: の で次 に､ ･分子 内 ニ ト ロ アモル f(I
- ル 反 応 に よ るp
､
ibe rid in,■e環 の 構築 を検討 す
る こ ど に じ た ｡
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そ こ で ぞ の ア ル ド ー ル 反 応 に 必要 な N をZ 基 で 保 護 し た ニ ト ロ ア■ル ヂ ヒ ド体2&
を､ 伊 藤 ら の 方 法 1 5) に よ り合 成 し た｡
即 ち ､･ 迎 をtolu e n e申､ ･ - 7 8
o
C で D IBA Lで 逸元 しA&(78 %)を得 たo 一 方､. こ の 遭
元 反 応 を N ア セ テ ル 体gBに 適 用 し た と こ ろ, TLC上(.AcO Et/he x an eI/1)B&の
spot の消失 が羅 め ら れ､ 他 に 原 点 の spdt の み 観測 され た が､ 目 的の ア ル デ ヒ ド
体旦旦と 思 わ れ る BpOtほ観測さ れ な か b た｡1 (SchJe n e 9)
次 に こ の 得 ら れ た ､ ア ル デ ヒ ド体旦旦に
･
付 い で分子 内 ニ ト ロ ア ル ド - ル 反応 の 検
肘 を行 っ た ｡
部 T ”P 28
Co nditio n
a ,
'
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b ; KNqu?)2･ THF･ J 8
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C .
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･ LD ^･ T H FLfJM P A･ 78,
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E t3NrCH2C]2 r.ti 5hr
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Sehe m e10
先 ず､: ;EtaNを 用ヤ､､ ノ 塩 化 メ チ レ ン 申､
し
虐 温 で.･0. ･ 5 時間避 沖l,串と､…長一言争､ 2
′
･ 4,
-
Gis - 4,5 - tr a n s体 迎 が1 8 %で ､ 2,4
-
Iで･a n.?,
;4,.冒.
-
坤 a ns体 迎 (以 下 al 卜tr a n s体 と 記
戟) が20%で ､ 2,4 - Gis - 4,5 - cis体3i( 以 下al lてCis体 と 記載) が38%で 得ら れ た
が ､-禾準物 と 同 じ 立体 を有 す る雅r食物31(以 下 天席 数と.記載).古事徹ら れ な か っ
た ｡ 次蔓叩 (T MS)2 を 用 い ､ THF由+
∴ †,8 .C､, 白 時 間捜 拝■し た
､
と ま
,.
ろふ･一
天 感 型
B1が4 % で得ち れ､ 9Bが1 4%で 得 ら れ,
:虫と9iの 浪合 物 が.57 %で 得 ら れたo 4 穫 の
異 性 体 は そ れ ぞ れ シ リ カ ゲ ル カ号
.
:ヰ‡羊L*
' ゝ､二耳 そ の 分 離 が 可 能 で あ っ た (実 敬 のL .
部 参 照) o 次 に 得 ら れ た 天然 型弘 の 収 率 向 上 を目 指 し､ 種 々 条 件検 討 を行 っ た
が あま り良 い 結 果 は 得 ら れ な か っ た｡ し か し な が ら ､ LD i- HMP A- THFで ､ - 7 8
-9-
oc､ 1 時 間 撹 挿 す る と天 然 型Biは得,ら れ な い も の の ､ 比 較 的 安 定 で ､ 天 然型 に
変 換 可 能 と 考 え ら れ るaBが 45 %で 得 ら れ た｡ 更 に 弘 及 び旦旦の 収 率 向上 を 目 指 し 条
件 検 討 を行 っ た が ､ 目 的 の 化合 物 の 収 率 向上 を 行 う こ と は で き な か っ た｡ ま た
Et3N- C H2C l2 で 室 温 5時 間 の 反 応.で は 過 とBiの み が.m aJ
'
o rな 生 成物 と し て 得ら れ
た｡ 以 上 得ら れ七Bi一 弘 の 構 造 に 付 い て 娃､ 後 の 変 換に よ っ て 得 られ た ア ミ ノ ア
ル コ ー ル 体 の ス ペ ク ト ル デ ー タ よ り そ れ ぞ れ･の 立 体 を姓 定 し た｡ (S¢he m e 1 0)
以上 の よ う に 上 記 の 反応 で は 天 然 型旦上の 収 率 向上 が 出 来 な か っ た の で ､ 次 に ボ
ロ ン エ ノ レ ー ト に よ る反 応 を 検 討 す る こ と に し た｡
1 979年Ev a n s等 の グ ル ー プ は ､ 金 属 エ ノ レ ー ト と ア ル デ ヒ ド を 用 い た ア ル ド ー ル
反 応 で ､ Z エ ノ レ ー ト か ら syn pr odu ct即ち エ リ ス ロ 型 の プ ロ ダ ク ト が 選 択的 に
得 ら れ る こ と を報告 し て い る ｡ 1 6 )(sche m e ll)
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そ こ で ､ nBu2BO Tf を用 い ､ 旦旦の ア ル ド - ル 反 応 を換 射 し た が ､ 反 応 が 複雑 に な
り 目 的 の 化 合 物 を 得 る こ と･は で きな か っ た｡ (.Sche m e 12)
次 に 得 ら れ た､ 3 穫(弘 一Bi)のd ia ste r e ois ode rに つ い て キ ビメ T)イヒ反 応を検 討
し た ｡ 当研 究 室 の 中山 ら はCe r ebrosidp類 の 金 成 研究 の 申 で ､.La Xial位 柾 キ ト ロ
基 を 有 す る 化合 物 をEt3N中 で 加 熱遭 托 し equ atrial位 の ニ ト ロ 化 合 物 に 変 換 し て
い る 1 7)｡ (Sohem e 13)
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Sche m e13 p
そ こ でBE-aA殻EtaN申 で 加熱 しTLC変化 を見た と こ ろ旦呈杜大部分旦旦に エ ビメ リ 化
し､ 更に わ ず か な が ら で は あ る が旦旦へ変 化 し て い る の が 観 測 さ れた ｡
)
ロ 基 の epime riz atio nに よ り天然･型旦主に 変換で き る化合物で 漆 る･が､
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変イヒは 全 く観 測 さ れザ ､ 且 つ 他 a)異性 体 ヘ の
-
ェ ビ メ.
I)化 も,旺 と ん ど観 測 さ れ な
か '' た o 又旦旦に つ い て も 変 化 は 放 と ん ど な か っ た ｡ (Sche m e 14)
-以上 の 結 果 及 び ニ ト ロ ア ル ド ー ル 反 応 の 条 件 a と d を 比較す る と箪､ Biが 熱 力
学 的安 定 な 化 合物 で あ る こ と を 示 し て い る｡ 尚旦豊か ら旦旦へ の エ ビ メ 7) 化に つ い
て 古ま こ れ 以 上 の 検 討 を行 っ て お ち ず 要 因 は 不 明 で あ る.
次 に 上 述 の ニ ト ロ ア ル ド 丁 ル 反 応 で 得 ら れ た ニ ト ロ ア ル コ ー ル=伴星エー旦旦の 立 体 を
確 認 す る た め､ 更 に 天然 物 へ 誘 導 す る た め に 為 に ､ 4- a c et QX
.
y
- 5- a c eta mi de体
(旦昼､ 壁､ 40_､ 旦旦)に 変換 しLた ｡
1)Al(Hg)A
THF･F120
O H
'
J l
'
i.;
'
u
3 ′
^ o Ac
N O2
T H P O
＼ふ
3 1
&
Cbz
2)Ac20
P y･
T H P O
＼tst･
3 5･
&
Cbz
N H Å¢
44%
Ambe rlysI
7S
Me O H
85 %
O Ac
H O
､ がか
”HAG
3 6 Cbz
【α】D ＋1 0.22
o
bH O Ac gAc
N O2
T H P?､ ザ
2
T H P Qヽ中
･
3 3
fd
Cbz
しQH
N
珊O2
}r
C bz
Q H.rF l l
.:nや2
i
･ 官'
iこ戸I;ょよq
-
I-:34.
‾ ‾ ‾ ‾ → ‾
T H P O
ヽ th
i
･
5 3 %
- - - - - -+ ■-
6 4 %
3テ
&
Cbz
T H P O
ヽせ
･
う･39
- - - - - - -
9 2%
＼ J
D flPT H Y
94%
N H Ac
O Ac
令
N HAc
岩b土 qu a nl,i
∴長･,弓G)A¢
令.t
N H AG
T H P O
ヽ ぜ
･
己bz 83
1 % 岩bz
4 1
Sche m e1 5
”Oヽザ ･令
N H Ac
3 8 C bz
【α】D ･1.4 7
o
O Åe
H Oヽ す･令.t
N HAc
4 0 C bz
【α】D ･1･78
o
O Ac
”O
､ や
･
7 ･
O
.tN H Ac
q
-
Pant
■
4 2 C bz
【α】D ＋
■
30.6 3o
㌧.一
先 ず､ B1;落 ア )レ.ミz ニ .サ ムj マ ル ガ ム.‡こ よ り遼 元 し､ 後 処 理後 の 反 応 津 波 を そ の
ま ま 直
1 5(H＋
蔓二rァ 乍.#rr ル 化 し 迎(4 4%)を層 ち. ち.
0 嬰を イ オ ン 交 換 樹 脂Anbe rlyst
を用心 脱J川平兆 す る. と し､ ＼比 旋光 度([α ]D)＋10. 2 2
●
を有 す る天 然 型
BB(85%)式場 ら軒た
t
o
イ '
'
甘 た 同様 の 方 法 に よ り31か ら9&(4 9 % 3st甲 S [a ]D
- 1･ 4 7
■
)を 得､ a!か らAB(64% 3 dtleP畠､
:[Aa
l
〕D - 1･ 78
'
)､ Biか らAa(8 3%
-
!1
:
2-
3steps [α コD ＋3 0. 6 3
'
)が 得 ら れ た. (Sche m e 15)
こ れ ら 得 ら れ た 4種 のhydr o xym ethylpipe rid in e諦 観件 の 結 晶 化 を拭 み た が､ い
ず れ も 結 晶化 に は 至 ら な か っ た｡
そ こ で 得 ら れ た 4 種 の 異 性 体 の 内､､Ial卜 tr ans俸些､ 81 卜c･i自体旦呈に つ い て Ⅹ線
構 造 解 析 を 目榛 と し て 結 晶化 をす べ く､ ト リ ア セ テ ー ト 体､ テ ト ラ ア セ テ ー ト
体 ヘ の 変換 を 拭 み た が ､ 得 ら れ た由 一 坐 の 化 合 物 の 内で 唯 一 固 体 に導 抄 た の が
al 卜tr a n s体 の テ ト ラ ア セ テ ー ト 体旦旦(h . P 10 3. 5 -1 04. 5℃)で 番 っ た｡ し か し な
が らAi比､ 粉末 状 物 質 で あ
■
り Ⅹ 線構 造 解 析 を行 え る 様な 結 晶形 に導 く こ と 姓 で
き な か っ た｡ (Sche m el 16)
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上 記 の よ う に 得 ら れ た ビ ペ 7) ジ ン 誘 導体(旦旦､
N H Ac
32 %
1)81%
～
mp. 10 3.5 - 1 04.S
らc
9A･c
¢
2)85 % ;c
AcO
＼tl
･
･
4 6
.^
N H AG
B!､ 迎､ iA)臥 Tab le 2 に記 載
し た1H - N M Rの デ ー タ か ら そ の 相対 配置 を推 定 した ｡
4 種 の ピ ペ リ ジ ン 済導 体 の うち 文献 記載 1 )の ps e udodisto hinの ト T) ア セ テ ー ト
及 び そ の テ ト ラ ハ イ ド ロ 体 の IH - NM R とche mic al sh ift及 び カ ッ プ
7) ン グ パ
タ ー ン が 最も 似 て い るdia stere ois o n e rを天然 型述 と推 定し た｡ (Table l､ 2)
次 に 各 々 の プ ロ ト ン に つ い て 考案 し た｡ ま ず天 然 物 の 誘 導体で は2 位 の プ ロ ト
ン の カ ッ プ リ ン グ パ タ ー ン が br o ad singletで あ る｡ ま た合成し た誘導体 に お い
て も 2 位 の プ ロ ト ン の カ ッ プ ･) ン グ定 数 が tr a n s- d ia xialを示 す 様な 大 き な カ ッ
プ リ ン グ定 数 を 持 っ た も の が 見 あ た ら な い こ と に よ り､ 2 位 側 鎖 が a xi,alに な る
い す 型 の コ ン フ ォ メ - シ ぎ ン で あ る と仮 定 す る｡ 次 に 6 位 め a xialプ ロ ト ン の ピ
ー ク が all- tran s体i9で は triplet like で J=12. 4 Hz, al 卜c
'
l S体iBで 杜 triplet
l ike でJ=12. 1 Hzで あ る､ こ れ は 6位 同志 の ge ninal カッ プリ ン グ の 他､ 6 位
a xialプ ロ ト ン と 5 位 プ ロ ト ン が tr a n s- d ia xialの 関 係 に あ る こ と を 示 し て い る ｡
更 に､ all- tr a n s体A9の 5 位 の プ ロ ト ン は､ 4 位 と もtr a n s
- d ia xialの 関係 に あ
る ｡ 一 方､ 並､ !&に 付 い て の 6 位 の a xialプ ロ ト ン は､ 天然 型BBで 臥 do ub let
-13-
で 13. 8 Hz で あ り 6 位 同 志 の ge nin al カッ プ 7)Lン グ以 外 に､ カ ッ プ リ ン グ し て い る
相 手 が い な い 様 に 現 れ て い る｡ 即ち ､ . 5 位 の プ､ロ トン と の カ･ッ.プ リ ン グは 小 さ
い ｡ ま た 2,4- Gis - 4,5 - tr a n s迎 で 娃､ J値 が 2. 4Hz と 14･3 Bz で あ る｡ こ れら の ･
こ と に よ り､ 同時 に 5位 プ ロ ト ン は equ at.rialで あ る と 推 定 で き る｡ 更 に 2､ 4
-
ci8 - 4,5rtr,a n s体BBで 娃､ 5 位と 4 位 の カ ッ プ リ
ン グ定数 が4･ 5･口z前 後 で あ り ､且
っ.4 位 の プ ロ ､ト ン の カ ッ プ リ.ン グパ タ
ー
,ン が qu a rtet li k
■
e でJ三4. 8Hzで あ る の で
4 位L7
'･ロ ト ン 姓 ､ 3 位 ai･i
'
alプ ロ ト ン と tra n･s- d ia xialの 関 係 に は な い ､ す な は ち ､
4 位穏 エ ク ア ト リ. ア･ル で あ る と 推定 で 書 る､｡ 天 然 型 と 推 定 し て い る iB OP
e･rは､
先 払 ど 述 べ た よう に､ 6 位 の プ ロ ト ン がdoub let でJ=13. 8 Hz で あ る こ と に よ り､
5 位 プ ロ ト ン が equ atrialで ′あ る と 推 定 で き る｡
以 上 の こ と に よ り→ 4 つ のd ia ste r甲is o m e rの 相 対 立 体 配 置 を推 定 し た｡
(Tabl占■ 2)
次 に､ 更tこ こ れら あ立 体 構造 の 推定 を 確実 に す る た め に 迎 の a ntipode弘を 合成
し､ さ ら にii中ら 既知北 高物 で あ る ビ
■
ペ コ リ ン 酸 誘導体 を､ 今 ま で と 同様 の 方
-†し革
法 を用 い
.
て 合成 す る こ と に し た｡
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第 一 車 第 ニ 節 追_艶知 の pip_ec oline酸 誘導 体 の 合
C lin ch等 は､ N- Bo cI D- glu c o s a min eを 出発物質 と し､ シ ア .) ダ - ゼ 阻軍活 性 を有
す る ピ ペ コ リ ン 政 務 導 体旦の 合 成 を 行 い ､ 1 H - N M R､ 1 3c - N M R､ 赤 外 吸
収 ス ペ ク ト ル ､ C I
H
”
s
o
. & ｡H
NHBO C
- マ ス ス T< ク ト ル 等 に よ り そ の 構造 を決 定 し て い る2 )｡
_ _ 叫 _ MO MO NH BO C
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ん巾･･,c.2H
3 H
旦の 立 体化学 は書 巻 に 推 定 したA旦と相 対 立体 化 挙 が 同 一 で ＼あ,る が 絶対 構 造 は 逆 で
あ る｡ そ こ で 輿 性 体ご担の 立 体構造 を 明ら か に す ,る た め に D - ア ス パ ラ ギ ン 酸 を 出
先 物質と し､ 発 と 同 様 の 反 応 で e n a ntio m e r弘 を合成 し､
検 討し た｡
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こ れ よ り蔓に 導 く こ と を
E
,
t O2C Y O TH P
p2N
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- N C bz
1
4 7
77.10j. 2 steps
そ羊で1節で 示 し た 様 托 ､
-:D - ア ス パ ラギン 酸 よ り 収率 よ
コ ー ル 傭 迎 と､ キ ト ロ エ チ レ ン と の マ イ/ケ ル 反応
'
を好 い ､
1%)を 得､ こ れ をb18 AL で過 元 しA!(79%)を得 た｡ (Sch占
■
山e
o2N
ヘ ノNI
Gr甲∴き･;
48
Sche m e1 7､:～
く一得ら.れ た ア
-
ミ)-ァ ル
直ち に Z 化 し41(77.
･■1柑
次 にEt3N に よ る分 子 内 ニ ト ロ ∵ア ル fF
＋
I
- ル 反 応 に よ りBB(1 5%)､
`
&i(24 %)､ aB(39 %
)を得た｡ (Sche me 1:8).
得 ら れ た 81 卜tr a ns体 鮎 を常 法 に よ り
.亘旦(69% ∴ 3steps)へ 変換t/1た｡ こ の 得 ら れ
た旦旦の 1II- N M Rの デ ー タ･は､ IL - ア ス パ ラ ギ ン 簡 よ り合 成 し た 坐の そ れ と 完
全 に - 致し､ : .ま た 迎 とT LC(AcO Et)に 於･け
. るRf値 が 一 致 し た｡ 更 にia･杜 比旋 光 度
([a]D)＋2.O l
'
で あ りi9の 此 旋光 度([a ふ)- I .'7 8
'
と.絶 対 値 が ∵ 致 し 符号 が 逆
の 関係 に な っ た こ と に よ り ‥ i;は前 節 で 得 ら れ た a =.- tr a n占迎 の a ntipode で あ る
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こ と が 確 認 で き た｡
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次 に こ Oi!の 2 位 側 鎖 の 酸 化 反 応 を 検 討 し た｡
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Sche m e19
ま ず 比較 的 穏 や か な 条件 を 用 い る こ と に し､ 最 初 にSha rpl･e s s等 の 行 っ て い る ル
テ､芯 ウ Ll
･酸 化1 8)(se
l
･bem e 20)を試 み た ･が 全 く 反 応 が 進 行 ‥し な か っ た｡ ま た
℃o r ey等 の 方 法､ ･即こち.PD C
- D■耶 に よ る 敢 化 反 応 1 9 )(sche n e 20)を検 討 し た と こ ろ､
T L C上(AcO Et)カ ル ポ ン 酸旦Aと 思 わ れ る s･potは 確認 で き た が ､ 精 製 段 階 に お い て
5iとDMF との 分 離 が･困･難 な た め旦旦の 単離 が 出来 ず こ. の 方法 は 断 念 した ｡ そ こ で 次
にLJo n e s酸 化 仝臥卜を 行 っ た
■
と こ ろ量旦が 得 ら れ た【が､' 精 製 す る こ と な く直 ち に ジ ア
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H･ J･ Carls6n, T. Kats ukI, VI S. 悶a rth, K. 臥 Sharptes s, J. Org. C he m., 旦息 3 9 3 6(1 9 81)
Cr
c ”20 ” P DC - D M F
25oC
○十
c甲
.
:
E･ J･ Co r ey, 伝. Schmfdt, Tetrahedro nLett. ,3B a3 99
Sche m卑 ?0,
ゾ メ タ ン 処 理 川 )し 比 較的単離容易 な エ ス テ ル 体貼(53% 2steps 〔L.4]
'J
D
＋19･7
'
) を得る こ と が出来 心 続い て､ こ の 並 の 4 位 ア セ ト キ シ.･の 加溶 媒分解
に よ る 脱 保健 夜行 い 監事こ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム 処 理 を行 う と2 故エ, ス チ ル も 加 水 分
解 さ れ た雄(99%)が 得ら れ た｡
､
こ の旦旦の Z をH2､ 5 % Pd･- C に より,脱 保健 し ピ ペ コ
リ ン儀 額尊体旦(85%)を得 た ｡ (S.ehene 19)
得 ら れ .た旦はClin ch等 の 文 献 の ス ペ ク ト ル r
J
.
一 夕 a )と 完全 に 一 致 し た○
(Tab l8 3)
こ の 結果 よ り 前節 で IH - N M Rよ り推 定し た迎の 立 体化 学 が 確 実 と､な っ た｡
た こ れ よ り嬰､ 朋郎 の 立 体化学 も 確 立 し た｡
D - ア ス パ ラ ギ ン 酸 よ り蔓の 合 成 検 討 に 際 し て ､ 分 子 内 エ ト ロ ア ル ド ー ル 反 応 を更
に 追 求 し､ ア ミ ノ 基 め廃藩 基右 z
J
基 か畠血etho xy迄
`
ai
■
bo n■yl基 に 変 え た 化合物 に つ
い て の 反 応 を検肘 し 選 択 性 及t[;生成物 め結 晶化 の 改 善 を 試 み た｡
Et O2C
- √ o T H P J
N O2
Cf130 C O C I
K2C O3
N H
2 be n z e n e CtJ2CI2 ･fJ20
2 0 rlt･ 1m)n 7hr
Sche m e21
EtO2C
へ
ナ
へ
o T = P
o2N
- N C O2Mo
5 7
70.8% 2steps
ま ず迎 を常 法 に よ り ニ ト ロ エ チ レ ン と マ イ ケ ル 反 応 さ せ 直 ち に ア シ ル 化 し旦ヱ
(71 %) を得 た｡
こ れ を道 元 し ア ル デ ヒ ド旦旦(6 9%)と し た後､ 星旦の ニ ト ロ ア ル ド ー ル 反 応 で 用 い た
反 応 条 件(Et3N､ 0 . 5h)で ア ル ド ー ル 反 応 を 行う と al 卜tr a n s坦(4 6. 5%)と al レ
cis 旦旦(4 7. 9%)が 収 串良 く 得 ら れ た が､ 天然 型 及 び 2,4
-
Gis - 4, 5- tr ans体 は得 ら
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9 3･ 96.5o C
9Ac
A
6
C
.
”Hb
O.,” o H
C O2Me
8 m OrPho u s
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D I B ^ ムo H Cヽ
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o T H PEL3N
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-78oC
6 9 % 58
CrO3
”? 0.1
& c eto n e
AcN Hh
O Ac
CIJSIt
0.5 h
:
”
7Q.･2,cM:2H
02N.i
5 9 岩o2Me 2)Ac20 61 co2M空
o ”
1,ig
cNHJ･S:,,. m,O.,” . , HP TH F･H20 _ .
6 3 %
^m berlysl
1 5
4 6.5 % P y･
6 Q eo2Me
4 7.9 %
c f12N2 AcN Hh
E12P 6 6
丁〃F
Sche m e22
1) 〃 AcN HJ･
才 丁 63
O Ac
O,,c
C O2M
9Ac
O･ w mTIP
C O2Me
7 7 %
T N S t■AcN H/,
-
-
'か ･･
02Me o r 6 7
e T肘S C l
6 0 % 2steps
･ Nal
AqeO Fl
qu a nt
〃
qua nt
O Ac
令
H
I/C O2Me
れ な か
1.
っ たム Z 基 で 保 藩 し た 化合 物 と 比 較 し て N の 保 護 基 を少 し変 え る だ け で
nitr o al dd le選択 性 が 変 化 す る こ と が 判 っ た｡ こ の 竣､ 鎚 は常 法 に よ り鎚(6 3%
38tePS 也.P9
,3- 96. 5-℃)､ 弘(77% 3steps 8 n O rpho u白)ヘ 変 換 で き た が､ Ⅹ線 構
造 解析 を 行 え る よ う な 結 晶 に 尊 く こ と は で 重 なか っ た｡ 更に 鎚 は先 様 ど と 同様
にJo n e s酸 化 . ジ ア ゾ メ タ ン 処 痩 ･に よ･り 鎚(60%)へ 誘 導 し た｡･こ の 墜 の 脱保 護 は
Lot t等 の T凹S Iを用 い る 方 法 2 1 )(sche m e 23) を 適 用し た が 反応 が複雑 に な り
旦ヱを得 る こ･ と が 出来 な か '' た ｡
p h
^
s～
C O2H
H N
l～
P h
O-
7 WSI- C D C'3 P h
ノ､
s～
CO2H
MeO rI
N H2
R. 早. Lott, y. S. C bub n, C.”. S ta m mer, J･ C he m･ So c･ C he m･ Co m m u n･ J 旦設495,
Sche m e23
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第 一 章 第 三 節 A塵 地
以 上 の 様 に4- a c eto x y- 5 - a c eta山ide - 2- pipe ri din e 瓜etha n ol体(些､ 迎､ 迎､ 4E)
の 立 体 構 造 は 確立 し た がps e udodisto Dlin合 成 の 為書こ は逃 が 必 要 で あ る ｡ 前 述 の
よ う に 迎 は 分 子 内 nitr o aldole反 応 で は 直接 得 ら れ 難 い も の で あ る の で ､ 比 較 的
容 易 に 得 ら れ る迎 の14 位の 水 酸 革の 反 毎 に よ り天 然 型些 に 導く こ どを 検討 し た ｡
9Ac
” ” L , 〃 ､
gH
N H Ac K2CO3
- - ‾ - 中 一′T HP O
ltk
･
3 7 AleO fl
打
m
6
n
;
NH Ac P D C
～
C fJ2C t2
Z
r.tlux
A)･ C)
･ H P O
w
.Cr
Z
‾ '
68 %
c
:”:.*
NH Å¢
c
T:
2
,
”
.qh.
69
O Åe
ー - み - - , H ｡.” .令
L･Sele c(rldQ ノー ､ ▲N H AG
O H
･ H P O
w .か;
A
.
TH F OoC
Ac20
P y. 87.2 %
N H Ac I^rlbe rlys( 1 5
Z 3 5
m
9
v
8
v
i
Z
69 %
(2 steps)
0 Å¢
”.
tt,
.か
”HAG
NeO 11 z 3 6
7 1 Sche m e2 4
そ の た め に ま ず､ B&の T岬 体 で あ る91をK2CO3
一 班eOHで 加 溶 媒 分 解 し 鎚(6 8%)を 得
た｡
A,
H O
q
R
C O C H3
a) Ac. で私′
OH
c, ○:
,
o
Lo H
P h3P, E tO2C N= N C O2E (, ^cO fl
PhaP. ELO2CN=N C O2E t, Zn(0 c^)2
”?C l, E f3N, CsO c^ , 1 81 C･6
AeonCr
R
C O C H3 I. A. BA rtJettF. 札 Gr M ” .
J. Am . Chw l. 与o c叫 ユ山 . 485J(1978)
AcO # I. RoHhl. Syntheqc CD m rn･ .1 h811(1 舶8)
{r,
o
l
c
. Ac
Sche me
'
25
6 8 にづ い て 光 延 法 2畠)､■. 及 由そrの 変 法 を用 い
r
T 検 討 し た が､
y. To lt00 Vヽ ”. O b be, S. tkq Arni.
Che n. LJItt. ,+ 払 1 555
Ba rt‾1et t2 3〉､
Ro11in21 )､ 池 上 等 の 方 法 之6 )(sche h e 2 5)は い ず れ も 5 位 ア セ ト ア ミ ド基 の 隣
接 基 関与 の た め､ 目 的 の β ア セ ト キ シ 体旦亘を 得 る こ と は で き な か っ た｡
一
､
そ こ で+姐の 4 位 水 酸基 の 酸 化 達 元 に よ る 反 転 を検 討 し た｡ 即 引姐をPDC酸 化 し 直
ち に 還 元 す る(L- Sele ctri de)と 4 位 水酸 基 が β に 反 転 し た ア ル コ ー ル 体ヱ旦(69 %
2steps)が 得 ら れ た｡ こ のL旦を 次 に ア セ チ ル 化 ､ 脱 保 護 し旦旦(86 % 2steps)杏
得 た｡ (Sche 皿e 2 4)
以 上 の よ う に pu s eudod isto mi順 の ビ ペ
.
リ ジ ン ユ ニ ッ ト の 合 成 が 確 立 し た の で､
次 の 第 2 章 で 側 鎖 ゐ構 築 に つ い て 検 討 す る こ と に し た .
-Z2-
第 二 輩
前 節 で 合 成 で 重 たBBよ り ps e udodisto min A､ B に演 噂す る に 姓､ ･pipe ridin eの 2
位 のhydroxym ethyl gro qpを3(E)･5(Z)∵ま た は3(E)･5(E)
- tride c adiene基 に 炭素
鎖 を延 長 し な けれ ば な ら な い ｡ そ こ で ps e udodi8tO min.iの 側戯 の｢逆合 成凌
r o ute Åの 様 に 考 え､ 2- hydr o x叩 ethyl体 よ り 遊､ ヱAを経 る 2回 の Wittig反 応 に
ょ る･計 画 を 立 て た o ま た pB e udod iBtO min 8の 3(E),5(E)体 の 逆 合 成は rpute Bの
様 に 考 え､ a c rolein よ り 鎚を 経由 し てLBを合 成し?
■
これ と2- hydr9Xyn ethyl-
pipe ri din e演 導嘩 と の c o upling に よ る 合 成を 計 画 し た.
こ れ ら の 計 画 を先 ず ､ 2- hydr o xyn ethylpipe ridineを モ デ ル 化 食 物 と し て 検 討 す
る こ と に し た｡
c”3'C ”2'
;声 /> ～
府@脚 組 成
N
1
.OH
&
””2
H
R ‖ R
72
Gis Ps eudodisto min A
tra ms Ps eudodistomin a
れ ㌔7H,5 こ ⇒ 〔ユ 仰 c H . = ⇒ 打〉 -cH . 占 ⇒
原◎卿 紬 虜
H
N
R
.# 一〆
76
c7Hl.5
⊂⇒
7i幣
CLoH
y ” y
r
R R
7･3 7 4 75
ヒ ⇒c7H15
J W x = ⇒c7H15♂ cho ⇒
､
-
CH O
■■
c7H15
W ”
･
78
7 9 叩
Sche m e26
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第 二 筆 算 一 節
モ デ ル 化 食 物 に よ る __Ps e u_do_di_st旦吐 雌 + 札止旦 _金
尭ず､ ル ー ト A に従 い 2- hydr o xy血ethylpibe ridinre よ り の 2 回 の Wit tig反 応 を経
由す る 側 鎖 の
■■構 築 を 以 下 の 様 に 行 っ た｡ (Sche ne 27)
CLoH
P CG
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Z 8 1 78 %
C>占H .
P h3P C fl C O2E t
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Z 8 2 re(Tux
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^cO Et
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Sche m e27
ハ イ ド ロ キ シ メ チ ル ビ ペ リ ジ ン の Z化 で 得 ら れ るN- Z体旦ユ(8 4%)をP C C で酸 化 し ア
ル デ ヒ ドBB(78%)を 得 た後 ､ Isle r等 の 方 法之
6 )に よ り調製 し たE阜 O X C a rb如 y卜
n ethyle n etriphe nylpho sphola n e(Sche n e 2 8)と の W ittig反 応 で a β不 飽 和 エ ス
･
･･
へ テ ル 体Bl(83約を碍.f:;｡ー こや 坦を酸 化 白金車用 い た接+軌還 元
2 7 )で 飽 和 エ ス テ ル
;多き 〆
体Bi(6 9%) を合壊 し た｡ こ の 旦皇を塩 入 ら の 条 件ヲ8 )(sche m e
-
2 8)に よ り遼 元 し ア
ル コ ー ル.体 坐(93 %)を得 ､ 更 にP CC酸 化(7 7%)､
†
甘it tig反 応(92 %)を行 い α β不 飽
和 エ ス テ ル 体8 7を 得 たこ
BrC H2C O2Me P h H
～
P h3P
＋c H2C O2Et
r n 11
5 % NaO H
＋
ph3P refIL
JX
C H3 y
C O2Me
N H Bo c
Br
-
NaB H4 - LICI
77JF- Et Ofl
H20
o. [9fer, H･ GLltm 8rln･ 肌 紺o nt8 Y O
n
,
P h3P C H C O2Et R. r 柑eg g, G. Ry8e r. I. ZeJ]er,
He]v. C h h. Act. , 1 姐1242(1957)
CH3
y
C H20 H
N H Bo c
y. H8m ada, T. S h lofrfl C he m･ P h8r m･ B
ulL
･
旦払 1921( 982)
Sche m e28
こ の 得 ら れ たBlをD IB AL還元 す る と ア ル デ ヒ ド体 は 得 ら れ ず､ ア リ ー ル ア ル コ -
ル 体B&(82%)が 得 ら れ た ｡ 旦旦をP CC に より 酸 化 し, q β不 飽 和 ア ル デ ヒ ド体BB
(77%)を 得 た｡ こ の旦旦は､ THF申､ n - o ctyltriphe nylpho spho niu nbro mi de と
tBuO K によ るWit tig反 応 に よ り 分 離 不 可 能 な tr a n s cis ジ ェ ン99とtr 8 nS tr a n Sジ
- 24-
エ ン の 混 合物 と し て 6 1%で 得 ら れ た｡ こ の 混 合物 の 存在 比 を1H - N M Rに 於をナ
る 横 分 低 か ら 計欝 し た ｡. 即 ち､ tran さ占iB体に 於 抄 る･側簡 の 4 位オ レ フ,イ ン プ ロ
ト ン が6. 2 8p pm に 1 H 分､ 5 位 オ レ フ ィ ン プ ロ ト ン が5. 89ppm葺こ I H分 観 測 さ れ
た . ま た tr a n str a n s体 で は5.40- 5 . 5 5p pm に 4､ 6 位 の オ レ フ ィ ン プ ロ ト ン が 約
1 /I 0H 分 観測さ れ た ｡ こ の こ と･に
.
よ り tr a n s cis ジ ュ ン 体(壬坦)対tr a n 8
1
tr a n sジ エ ン 体 の 存 在 比 ほ 2 0対 1 で あ り 杜 ぼ cis pr oduct優 先 で あ る こ と が 判
っ た｡ こ の 得 ら れ た旦旦とtrahs tr a n B
･ジ ュ ン の 混食 物の ま まT MS I によ り そ の 脱 Z
化 2 1 )を 行 い 直ち に ア セ チ ル 化 し旦エ(4 6% 2steps)を 得 た｡ こ の 旦エ独紫 外 線 吸 収
ス ペ ク ト ル に 於 て ､ ps e udodi8tO min A ト リア セ テ ー ト と 同 じ 波長､ 即ち2 B2n m‡こ
極 大 吸 収 を 示 し た ｡ 更 に 鮎 は各種 ス ペ ク ト ル･に よ り そ の 構 造 凌 碓 醸 し たふ･尚 ･
tr a n str a n s体 はT･LC上 で の 分離 は出串ず 磯寵 さ れ強か っ た が､ 1H - N M･R に よ
り約 2 0 分の l の 存在 が観 測 き れ た(5. 4 0- 5 . 57p pm (i/10tI, h,LCl, C6
- ”))o
以 上 の こ と に よ り ル ー ト A で の ps e udod isto min ^ で の側
■
幼構築 ル - ト が確 立 さ
れ た｡ (Sche n e･ 2 7)
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第 二 草 第 二 節
旦 地
合 成換 討
tTa n S, tr a m s- d ie n e u nit の
次 に ル ー ト B に 従 っ て ps e udodisto 血i･Ln B の朗 色 tr a n sL,tr a n B
- d ie n e u nit の合
成 を 目指 し 検 討 し た｡ (Sche 皿e 29)
壊初 に＼ 一C r O SS C O upl ing反 応･に用 い る 炭 素 数 1 2 偶 の tr a n s,･tr a n s
- d ie n eu ni t
の 合成 に つ い て 検 討 し た ｡
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〈
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Sche m e29
3 0)を 用 い ア ク ロ レ イ ン か ら tr a n s- 2- de c e-
n al旦旦(2 9･% 4steps)を得 た｡ こ の旦旦とPh3PCH CO2Etと の Wittig反 応 に よ り 分 離
可 能 な tran s tr an sジ ュ ン エ ス テ ル 体9B(8 2%)とtr a n s cis ジ ュ ン エ ス テ ル 体91
(8%)を 得た｡ 次に9Eか らLiA lnJ に よ り エ ス テ ル 部位 の み を選 択的 に 還 元 し9&
(7 1%)を得､ Meye r s等 の 方 法 3 8 )(sche m e 30)に よ り9!か ら 定量 的 に ア リ ー ル ク
ロ ラ イ ド体長捜へ 変 換 し た ｡
- ー ー ー ー ー - - C7H15
- ク
ー C H O J
･
C
･
Sto wefl, D･ R･ Keu h, Synthe $ls･ 脱 島 13 2J
C H O･ - - - - - 一 斗
MsCI L] Cl
E･ W . CouTngton, A. I_ Meyers
J, Org. C he m. , 姐 3044 (1 971)
Sche m e30
得 られ た旦旦をMgと 反 応 さ せ 有 機金 属 試 薬 ヘ の 変 換 を試 み た が ､ 反 応 杜 進行 せ ず
原 料 を 回収 す る の み で あ っ た ｡ (ScheJn e 2 9)
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次 に､ c r?s s c o upling反 応 の も う 1 つ の ユ ニ ッ
応 性 の 検 討 を 行 っ た｡ (Sche 山e 31)
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Sche m e31
ビ ペ コ リ ン 酸エ91を 常 法 に よ り エ ス テ ル 化3 1 )し ビ ペ コ リ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル
igE(qu a nt)を 得､ 更 に ア･ セ チ ル 化､ ト シ ル 化 に よ り ア セ チ ル 体iB&(qu a nt)､ ト
シ ル 体i9B(9 7%)に 高 収率 で 変 換 で き た｡ 得ら れ た .姐旦､ iBEは各々N&B HJ -L iC l で
遭 元 し､ 対 応 す 羊 ハ イ ド ロ キ シ メ チ ル ビ ペ リ ジ ン 体iBi(73%)､ i9!(8 7%)に 萌 串
で 重 た｡ ま た旦土は 市 販 の ハ イ ド ロ キ シ メ チ ル ビ ベ 7) ジ ンi91か ら18teP(84 %)で 得
ら れ た｡ そ こ で 得 ら れ た 3穫 の 涛導 体弘(”- Z体)､ i9i(”- Ac体)､ 土娘(”- Ts体)に
つ い て o o upl ingに 有用 な 誘導 体 ヘ の 変換 に つ い て 検対す る こ と に し た｡ ま ず
H8 n e S Sia n等 の 方法3 2 )(sche 廿e 3 2)て鮎､ i9i､ 土旦旦のBr化 と､ 次 に‾ト シ ル 化 を
検 討 し た｡ い ず れ の 反応 に於 い て も N - T s 体i9Eか ら は目的 の 反応 が 進 行 し対
応 す る B r 体iRL(8 1%), T s 体i9!(qu a nt)が 得 ら れ た が , し か し弘､ iBiか ら 姓
対 応 す る B r 体､ T s 体 が 得 ら れ ず複 雑 な 反 応混 合 物 が 得 られ る の み で あ っ た ｡
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Sche m e32
そ こ で 得 ら れ た N - T s 体iBl, ユ旦旦に つ い て 各 種 溶 媒(T 肝､ uM PA､ D 出S O)を 用 い
L ith itl m a C ethyl ide ethyle n edi8 nin e c o mple x(LA EDA)と の c r¢s s coupl ing反応
-27-
を検 討 し た が ､ 目 的 と す る ア セ チ レ ン 誘 導 体上旦旦は 縁ら れ ず､ a c etyl ideが 塩 基
と し て 作 用 し E2 が起 こ っ た エ ナ ミ ド体ii9が 得ら れ る の み で あ っ た｡
ま たLA EDÅをL ipsh.
uts等 が 行 っ た 有 機 銅琴薬3 3)(sche m e 3 2)へ 変 換 し た 後､ 同
様 に c r o s s c o up十ing反 応 を検討 した が､ 原 料 回収.ま た はii旦を 得卑の み で あ っ た o
(sch占m占
-
3 1)
今後 更 に こ の 改良 を 検 討 す る 予定 で あ る
-28-
の ア プ ロ ー チ欝 ニ 革 帯 三 郎 P_s_e u_dod istomin
第 ニ 章 節 一 節 で モ デ ル 化食 物 を用 い て ､ r o ute A での 側鎖 金成法 が 確 立 出来 た
の で ､ - 輩 で 合 成 し た旦旦か ら ps e udod享畠to mip
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Sche m e33
先ず逃 をPDC酸 化 し､ 得 ら れ た反 応 残洩 を用い 廟射す
､''る七 と な
1
･(
A
続もナてWitt ig
(p h3PC HCO2Et) 反 応を 行 っ た と こ ろ､ iii(78% 2steps)が 得ら れ た. こ の 酸化 反
応 を モ デ ル 化 食物 で 用 い たPC C によ る 酸化 を行う と､ T LC上 2位 で の epih e r卜
z atio nが観測 され た が､ PDC酸化 で は そ れ は観潮 さ れ な か っ た｡ 得 ら れ たiiiを
モ デル 化 食物旦蔓で 用 い た 条 件 と 同様 の 遭 元 反 応､ 即 ちPtO之を用 い る 接触遼 元 を
行 いiiB(8 3%) を待 た ｡ こ の u は後 のNaBHl遭 元 の 際､ 側鎖の エ ス テ ル と共 に 4
位 ア セ ト キ シ も 攻 撃 を受 け連 離 の 水 酸基 に な る 可 能 性 が 高い ｡
苧H Aqe2C(O de)2 苧H
H O%BC.曾2”｡
T90 fJ P h FI
re伽 x
一声…o2”e
P･ Gar n er. J･ N ･ P8 rkjJ･ Oral C he m. , 姐 2 3 6 1( 987)
Sche m e3 4
そ こ で 4位 の 保 護 基 の 変 換 を検 討 す る こ と に した ｡ そ の 為 に ま ず 炭酸 カ リ ウ ふ
h
- エ タ ノ ー ル に よ り 4位 の み を 加溶 媒 分 解 し､ ア ル コ ー ル 体i B(91 X)を得 た ｡
4 位 水酸基 の 保 蔑 娃､ 塩 基 性条 件 に は比 較 的 敬い ア セ トナ イ ド体 ヘ の 変換 に よ
り 達 成 し た ｡ す な わ ち､ Ga r n e r等 の 方 法 3 d )を用 い be n z e n
､
e 申､ TsO8 を触媒 に 用
い ジ メ ト キ シ プ ロ パ ン(D ”P)に よ りii蔓か らiii(6 9%)を得 た｡ 得ら れ たiiiは モ デ
ル 化合 物Biで 用 い た 方 法 と 同様 にNaBHJ遼元(40%)､ PDC酸 化､ Yittig
-Z9-
(ph3PC HC O2Et)反 応(9 9. 8%･2steps)を行 いiiZを得 た｡ 得 ら れ たiilは､ E lマ ス
ス ペ ク ト ル ､
1 H - N M Rに よ り そ の 構 造 を確 認 し たo･
更 に 出ヱか ら､ 天 然 物 の 合成 を 検 討 中 で あ る ｡
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第 二 部 1 置 換 - 2 - ヒ ド ロ キ シ - β - カ ル ポ l) ン
序 章
R in ehart､ 小林ら 枯 1･9 84 年に準洋 食物 の 群体 ホ ヤ よ り eud isto m
■
in 輯ii&沓
単 離 し 構造 決 定 を行 り て い る 3 )｡ こ れ ら の 山a rin e alkaloid8ま抗 ウ イ ル ス 活 性 を
示 す 上､ 今 ま で に 単離 さ れ た 化 合物 に古よ矯 を見 な い 嘱 系､ 即ち β∴ c8rboline項
と o x ath ia ヱePin e璃 の 融 合 し た 環 系 家 形 成 し て い る こ と か ら 多 く の 合 成 化 学 者毒こ
興 味 を 持 た れ て い る｡ 1 - 置換 - 2 - hydroxy - β - c a rbol irle旦ほ e ud istomini土旦の 部
分 構造 で あ り e ud i8tO min e全金成 の 中間 体 と し て 重 要で,あ る｡
Caya等
8 6 )はN-hydr o xytrypta nin eiaaと 放 つ か の ア ル デ ヒ ドと の ､ P ictet-
Spe ngle r(P- S)反 応 に よ り2- hydr o xy - β - c a rbolin eAの 合 成 を行 い､ ま た
Ot te nheij血寄与8) はN- hydr o xytry ptopha n e e 畠terの P- S反 応 に よ り-上組 を合 成 し て
い る｡
著 者 ほ e ud istomin e会 食 成 め - 環 と し て = ydio xy try pta nin eiB!､ 6
- br o m o- 5 -
m etho xy -” - hydr oxy try ptanin eiA呈の 合成と､ 前者 を凪 い た 種 々 の ア
･ル デ ヒ ドと
のP icte 卜SLPe ngle r反応 を 鮮紳 に 検討 し､
収 串良 く得ら れ る こ と を明ら か に し た5)｡
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Bt下に そ.†の概 要 を澄 ベ 局｡
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第 一 章 Nb- b_¥血 幽 出工 血
著 者 は 先ずNb- hydroxytry pta nin ei3!の 合 成 を 検 討 し た｡
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こ の ′瀞 駆体 と し セ 臥
.
3- (2- nitr oethyl)indoleiBiが有 用 で あり､ こ れ を
Ra 弼 a n叫 a n e等 の 万感
9' に よ りイ ン ド -
■
ル と 首 ト ロ エ チ レ ンや ら畠 7車串の 収 率
で 得 た｡ ま た ､ イ ン F. 斗 ル .カ ル ポ キ :シ ァ ル デ ヒ:
L
F土Biと ニ ト ロ メ
L タ 1/
;'
の 縮 合 に よ
り得年中る 台7 '3-(21 nitr9Yinyl)indoleiB!(9 2%)をNaB H^ で 遺元 しiAi(9 2%)畢得
1=3 8 )｡ 次.に こ の 得 ら れ たユ旦とか らi旦旦の 遺 元 を 2 つ の 方法 で 検 討 し た｡ (Sch捌 e
3 6)
第 一 の 方法 と し てCohe n等 の 方 法3 g )､ 即 ち 亜 鉛､ 塩 化 ア ン モ ニ ウ ム を用 い EtO H
- H20(1:1)申､ 部 分 遺 元 し た と こ ろ 望 み のiB&(4 6%)が 得 ら れ た ｡ こ の 際文献 に 記
載 さ れ て い る 副 生 成 物 と 同t;融 点(叩1 48- 1 49 ℃) を有 する 化 合 物が 得 ら れ た が､
こ れ8ま文献 記 載 の o xi血eiBBで は なく a zo xy化合 物iB1(2l. 8%)で あ る こ と が判 っ た｡
i31は マ ス ス ペ ク ト ル に 於 て h/之3 32 に分 子 イ オ ン ピ ー ク を示 し､
1H - N MR に
於 て 3. 08､ 3. 42､ 3. 75､ 4. 66 に各 々 triplet で､ メ チ レ ン グ ル - プ の プ ロ ト ン が
2 H分 づ つ 観 測 さ れ た｡ 更 に 赤 外 吸 収 ス ペ ク ト ル に 於 て､ 1 65 0- 16 80c n
‾ 1 に
o xime由 来 の C=N do ub le bo nd によ る 吸 収 は 観 測 さ れ ず ､ 13 S OcJn
- 1 に ア ゾ キ シ グ ル
ー プ 州 ) の 吸 収 が 観 測 さ れ た こ と 及 び 元 素 分 析 に よ り そ の 構 造 を決 定 し た ｡
第 2 の 遼 元方法 と し て ､ i31を ア ル ミ ニ ウ L
'
ア マ ル ガ ム 3 5 )を用 い 道 元 を行 う と ､
-32-
i3Bが6.4%の 収 率 で 得 ら れ たや (So.ho n el$ 6)
更 に 姐量か ら のiBBへ の 過 元 を､ 眺
- THF- NaB月一を用 い るカ法4A干', 及びiBBの
nitr o n ateとB恥 - T HF によ る 方 法1.
2〉等 で 検召軒し た が､ 目例 の土星旦は得 ら れ な か っ
たQ (Sche n e 3 6)
得 ら れ たhydr o xy18 min e土星旦娃､ 岬 1 11- l･12
o
C
,
の 結 晶 で あ り再備 品で 精 製 は 可能 で
あ る が シ リ カ ゲ ル カ ラ ム の 精 製 で ほ 分解 す る こ とが 判 っ た｡ そ こ でiiaめ 安 定 性
に つ い て 若 干 検討 し た｡ 即 ちユ旦旦をS iO2
■
- C円空C l仝申､
'
空 気 存 在下 線拝 し たと▲こ ろ､
時 間 の 経 過 と 共有こ 徐々 に 酸 化 され a z o xy体iBlに 変化す る の が観 謝さ れ た｡
次 に､ 得 ら れ た旦旦蔓と ア ル デ ヒ ドと の 反 応を 検討 し た｡
Table 4
Re action of N- Hydroxytrypta min e(ぷ迫) with Aldehydes to Giv ethe Nitr o n e
(i2B)
R a O s olven t a cid c o nditio n nitroneil&N M R
R
. yield % Ⅰ虻 Nべ恥 0
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Hr
be n z e n e
C H2C12
C H2C12
C‡i2C12
2 h, r eflux
l min; r.I.
1 min, ∫.t.
T FA 20.min , r.i.
C H2C12 TF A I h, r.I.
lla
,
90.0
Ilわ, 89.5
Il°, 84.3
lld, 79二0
7.0
■
7S
6.33t(5.8)
6.S at(5.8)
6.5 4d(9.9) or
6
.
.91d(9.9)
Ilo
,
55.0 6.91d(9.6)
C H2C12 T F A 1.5 h, renux 11f,J92･6 ･6･.9 5d(2･7)
a :1.5m ol eq of the aldehyde with re spe.
ct
.
toi 23. w as used･
b:1.Om ol eq of the alde叫de
l with
'
:
.r由pe ct to ま之ま
'
w a sL used∴
先ず､ iBlとbe n ヱaldehFde李､ be n z enlq如熟達 流 す る 年号 ト ロ ン 体竣星革(･9O榊 ミ､
mp13 0- 1 31. 5
o
Cの席 晶 とtJて屠 ら.ゎ た や:
3
.
毒iBlと 貯肝族ア.)V:1
J
t=･ ド との償 感づま
?
cH2C l2申室 温 短 時 間 で康行し対応 す 草.
= トロ ン 体 (エ鎚b(9 0%), 望旦c(軸%)).a)
み が 高 収率 で 得 ら れ た｡ ､ ･ 一 方, 共役 又 騨芳香 族 ア ル デ ヒ ドに お い て 軌 顔 蝕瀕
を 用 い 室 温 あ る い は 加熱 連 流 に よ り対 応す る ニ ト ロ ン 体 (iB!d(･75れ ∴ぷ退e;
L(6､5
%), iB l(93%))･を 得･る こ
し
七 が･出来 心 も､ず れ の 反 掛こ於 い て も β 磁 紬ムri
'
n■e旦
の 精 製 は 認 め ら れ な か っ た
,
｡ (,Table
- 4)･
.
こ の 得 ら れ たiB&は そ 0
' H - N MJiカ事ち い ずれも鍵 - の 異健 棒 で あ る･ こ と 如 判
略 し､ 8 6.3p':叩 か ら 87. Op叩 の 間 に n主to r･o n eの CHの s･ig･n al が観 測 さ れ た が ､ 〉
Byn＼ ＼a nt
p･iの 立 体･%･決定 す る こ と.は で き な か 一つ た｡
.し か し な が ら ぷ迫fの 1H - N
M Rで 娃p yr oleの N.H カミ低 磁 場 sh iイtし て ,ll-9軸 pm に 観 測 き れ た｡
■
L, こ の こ と に よ り
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iBBfの 構造 はp yr r olの N 紬ミnitoro n eの 村- 0と 水 素 結 合 し たiB9と 考 え ら れ こ の 化
合 物 は syn で 有 る 征 拠 が 得 ら れ た｡ (Sche m e 3 6)
以 上 の よ う にN b- hydr o xy try p t8min･ 吐旦蔓と ア ル デ 七 ドか ら 収 率 良 く ニ ト ロ ン 体
i旦旦を得 る こ と が 出 来 た の で , 次 に 得 ら れ た ニ ト ロ ン 体iBのTFA触媒 凌用 い て の
2- hydr o xytetr ahydr o- β - c a rboline旦ヘ の 閉演 反 応 に つ い て 検 討 し た｡
Table 5
Ring closure･of the nitrone(i之釘 to the β- c arbolin e(A)
a)
11 旦 r ea ctlOn rea Ctio Tl 生 yield 生 m ･p･
oC
te n tl m e
a
b
C
d
r.I. 2 h 8 2.6 1 8 4- 1 8 5
r,t. 10 min 8 8,.3 15 9.5
- 1 6 0.5
r.t. 15 min 91.7 car a mel
r eflu x 6 h 63.4 15 5- 1 56. 5
e r eflu x 6.5 h 6 4.5 18 2.5- 1 8 4
fb) r.t. 3 b 8 9. 0 1 9■4 -1 95
a: The re a ction w a s c amied outin C H2C12 With 3m ol eq of TF Awith
respe ct to土2&･
b･. L T he re a ction w as c a ried outin TFA.
先 ず <iB&a - cに つ い て 検討 を行 っ た と こ ろ､ 室 温 に 於 て 速 や か に 反 応 が進 行 し､
脱水す る･ こ と･ なく 対 応す る､ 如(83%)､ ib(8 8 X)､ 旦c(9 2X)が 高収 率 で 得 ら れ た｡
ユ旦亘d､
L ･eに つ い て は加 熱 連 流 に よ り旦d(63%)､ Ae(6 5 %)が 得 ら れ た｡ iBBfほTF 申^
で の 反応 が必 要 で あ っ た が旦f(8 9駕)が 高収 車で 得られた｡ (Tab le 5)
ま た2⊥ hydr ox少tetr 8Bydr o- ･β･⊥c a･rb:ol i
-
n
､
e旦主ょ上由と ア )レ ヂ ヒ ドと の 卜 ほ 応 紅 よ り
T FA触 媒で も 合成 で き る｡
Table 6
The Pictet-Spe ngl与r Re aJC tion
=
ofざ1 2･ withLAlde.hydes
a)
Aldehyde r eaction r ea C tio n 生yield %
R- C班Q R=) .te n B ra t.ureL tl m e
Ph
(cH3)?CHtH2-
C H3(c地)4-
(C H3)2C=CtI-
PhC H=C H-
r .t. 1.5 b 90. 9
r .I. 2 0 min 8 9.1
r .t. 3･
q
O min 8 0.0
T .t. 3.h
23.3
r eflu x 5.5 h 2 6.7
a)Allreaction w ere carried o tlt With I.5 m ol eq of ･
aldehyde and 3m ol eq of TF A in C H2C12. I
そ の 際 の 収 率 姓旦aA-■cで は8 0- 9 0発と良 か っ た が ､ Ad､ ieに潤 し で 娃低 収 率 で あ っ
たo ト 7) ブ タ ミ ン と セ ネ シ ァ ル デ ヒ ド･ の P- S反 応 は､ TsC lを用 い た 場 合 の み 進 行
､
し､ プ ロ ト ン 酸 を用 い て の ､反 応 で 比
■
進行 し な.い と 報 告 さ れ て い る J 3)｡ し か し な
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が ら､ ”- hydr o xy try pta 山ineiB&と セ ネ シ ァ ル ヂ ヒ ド の P- S反 応 の 場愈 はTF A の様
な プ ロ ト ン 観 で も 反 応 が 進 行 し望 み の 2-hydr o xy - β - c a rboline旦が得 ら れ た ｡
(Tab le 6)
以 上 の 様にiBと穫 々 の ア ル デ ヒ ド に よ
.
る 卜S反 応 で 2- bydr oxytetr ahydr o- β -
o a rbol in e旦を合 成 で き る こ と が 明ら か .k な っ た｡
次に 得 ら れ たβ - o a rbol in e旦bの 反応性 に つ い て 若 干 検紺 す る こ と に し た｡
･
5′
T F A A
Pyrtd]n e
T F A A
Bet7Ze n a
さヽ
N
”
N･
c oc F3
フ′
4 b ゆ
a
1 3 0
N
H
N･
o c o c F3
1 3 1
ン′
さヽ
Sche m e37 1 3 2
N
”
/ N
ca y a等 比A(R=p- m etho xy phe nyl)と撫 水酢酸 及 びpyridineと の 反 応に よ っ て ､ 2
‾
a c eto xy
- β - carbol in e体 が得 ら れ､ こ の 免 件 下 で は脱 水 し な い こ と を報告 して
い る 粥 〉｡ こ れ に 対 し旦bをt rif lu o r oac etic 8 nhydride(T F A
･ )と′py rid i的 中一反 応
蕃 せ る と 卜is obuthyle,n e- 2 - trifl-u o r o8 C ety 卜β 咋 8rbolin eiB1(82X)＼ 叩 186.
,
18 8
.
C が得 ら れ たふ こ の 反 応妹､ iBBか ら脱T
:F A化 し た も の が ト リ フ ル 貞卜ワ ァ セ チ
ル 化 さ れ た も の と 考 え ら れ る｡ 一 方旦bをT FA丸とbe n z e n e申 加熱過 流 す る と､′Abが
ia9を経 由 し て 脱T FAイヒし た3,.4
- d.i hydr o
- β - c 臥rbol in eiaB(82%)が 得ら れ た勺
(Sche m e 37)
こ の 様iこTFA Aを 用 い る と署- hydr o xy - β - c a rbol in は 脱水.出来
･各 こ と が明ら か に
な っ た｡
亨
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欝 2 章 6 -brom o- 5- 血ethoxy - ” - hydr ox y- try pt& hトn吐旦星の 合 成 と を の Pictet-
Spe ngle r反 応 :Eud istoJn･in C合 成 の ア プ ロ ー チ
前章 でNb- hydr o xytry pta bin e退旦の 合 成 と そ の P-.S反 応 に つ い て 検討 し た ｡
そ こ で 次 に e udisto min Cの 合 成 の ア プ ロ ー チ とし て ベ ン ゼ ン 部 位 に 置 換基 を 有
す る､ 6- br o n o- 5 一 皿etho xy - ”:hydr o xy - try p ta min eii2の 合 成 と そ のP ictet
-
spe ngler
'
反応 に つ t､ て 検討 し た｡
6
3
?
r
∵6
3
Br
N O2 N H2
133 1 3 4
- 叫 -
ク′
ヒゝ
N= N
y13 5
Sche m e3 8
Br
13 6a
- ゆ ･
902Et
C ･ C Hi
C O CH3
♯
Ar､
琵
′
”
YH:
02Et
. 3 6 b
p
- nitrba nis oleを プ ロ ム 化 し て 得 ら れ る3- br o m o- 4 一 皿et ho xynitr obe n z e n e
i3&J 4 )を､ Sn - ”-Cl
- MeO 円により.遠 元 す る と 高 収 率で api lin e体i3iが 得 ら れ た
一石)
｡
更 に と のi 弘を ethyl net.hylae eta c6tateとJap p
- X l inge m a n 血反 応 " 〉を行い a zo化
合物i35(79%)を 得 たo■ こ の上旦旦を酸 処 理(3 N 瑚 Cl/EtQH)す る とphe nyl hydr a z o n e
ユ旦旦a､ bが 得 ら れ た｡ ･こ のhydr a z o n eは 2 つ の 異 性 体 に 分 離 で き｡ そ の 内T L C上
'
(･ÅGO Et/he加 n e ll/3)l 由s - polarの 異 性 体 は 結 晶 で ､･ np8 3. 5- 8 4. 0 ℃ で為 っ た｡
得 ら れ た2 う の 異 性 体 の 1fl- N M Rス ペ ク ト ル J 7 )か ち､ le s s- pola rの 異 性 体
は､ m ethyl pr oto n'e が.2`,14p pmに s
･ingletで ､ 水素帯食 を 受 打たNHbr oto n eが
l l. 97pm bに 観 測 さ れ､ m o re - polarの 異 性体 は ､ 血ethyl pr oto n eが 2. OSp pm に
sipng･let で､ N昨r o-to n占が7:15p-phに 観測 され た｡ こ れ ら の こ と に よ､りIe s s-
pola rの 異 性体もまZ 体土星旦8で あ り､ bo r e- POla rの 異 性体 娃 E体i9&b であ る･と 推 定
し た ｡ (Sche m e 3 8)
つ ぎ に､ sLyn､ a nti､
合 成 を検 討･し た｡
1 3 6a
＋
136 b
～
mixtu r eの hydr a z o n eを用 い ､ Fis che r法 に よ りindole項 の
MeO
Br
ク′
b､
”
137 H
c ｡2｡
♯
MeO患諦c
1
.2Et
1 3 8 H
a :R = Et,b : R = H ,c = Cu/2
Sche m e3 9
即 ち､ こ の hydr a z on eと BF3 ･ Et20をCHC l3 申加 熱 還 流 す る と6- br o m oindole1 37a
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(5 11 5%)と4- br o m oindoleぷ迫(27･ 4%)が 得ら れ､ 上述(17 %)が bixtureと し て 回 収 さ
れ た ｡ ま た こ の 反 応 をB F3 ｡ Et仝0- AcOB4 8 )やT iCIJ の 様 な 条件 を 用 い 検討 し た が､
目 的 物 の 収 率は 低 か っ た｡ (Scheme 3 9)
1
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次 に 得 られ た イ ン ド - ル カ ル ポ ン 敢 エ ス テ ルi91a の 脱 炭酸 反応 独当 研究 室 の 鈴
木 の 方法 J9) に 従 っ て 行 っ た｡ 即 ち､ i uaを加 水分 解 tJ て 得 ら れ るialb(9 9%)と
ぞ の 銅櫨i91c凌quin olin e申加 熱洩 流す る と脱 旅徹 し たi9&(65 %)が 得 ら れ た. こ
の 得ら れ た､ indoleエ旦旦姓be n z e n e申 ニ ト ロ エ チ レ ン と 反 応 さ せ る と マ イ ケ ル 付
加 の 起 こ っ た ニ ト ロ エ チ ル イ ン ド - ルii9(53%)が得ら れ､ 副生 成物 と してii9に
更亭こも う 1分子 の 苗 ト ロ エ チ レ ン が 反応 し た 辿(SIX)が 得 ら れ た ｡ ま た こ'の
ユA旦はi3&をV ils m eie r- fo r hylatio nし､ 次 で エ ト ロ メ タ ン と縮 合､ NaB恥 溝 元 に
よ り得 る こ とも で き が e)｡ 得 ら れ た土A旦杜前 革 で 用 い.た方法 に よ り
ア ル ミ ニ ウ
ム ア マ ル ガ ム 遮 元 す る とN- hydr o xy try pta nlin ･eiA呈が得 ら れ る が ､ ユA蔓は非常 に 不
安 定 で あ り精 製 が 困難 で あ っ
J
た｡ ” - hydr o xy trypt.8 min eiiEの生 成 の 証明 の 為､
遭 元直後 の c r ude主A呈とイ ソ バ レ ル ア ル ヂ ヒ､･ド を前 章 の よ う にTF Å存在 下､
C H仝Cl仝申､ 直 接 の 卜S反 応 を行う とii旦(5 0% fr o 山 ム担)､ mp. 1.92- 19 4.5
●
C が得
ら れ た｡ ii!の構 造 紘 ス ペ,9 トル デ ー タ､ 元 素 分 析‡こ よ り確 徹 し た｡ こ れ に よ り
iA星の 生 成が 確 認 で き た ｡ (Sche n e･ 40L)
以 上6- br･o M - 5 m .etho xy - ” - hydr o xytry pt8 m,ip吐主星の 合 成 と そ'の 卜S反 応 に よ る
β - e a pbol in 母体a)金 成6 〉が 出 来 た こ と毒こ より､ Le udisto 山in Cの･合 成 の 葺準が 確
立 さ れ た も の と考 え る｡ }
こ の 様 に し て 得 ら れ たN- hydr o xyt∴r y pta nin eと oysteinalと の nito r o.n e経由 の
P icte 卜 Sple ngle r反 応 を 用 い る こ と で 当研 究 室 の 謝 ら･はe ud isto hi,n類.の 初め て の
合 成 に 成 功 し て い る 1)｡ ナ
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総 括
第 一 部 Ps e udodisto nin A,B合 成 の ア プ ロ ー チ
カ )i,.モ ジ .A 1) ン 阻 嘗 活 性 を有 す る海 産 天 然 物 で あ る ps e udodistotnin A,B は 2a
に tride c a- (3E)(5 Zo r 5E)die nyl基､ 4 位 に β - hydr oxy, 及 び 5位 に β
- a min o
基 を 有 す る､ 今ま で に 例 の 無 い 置換 様 式 を持 つ pipe ridin e 81k81oid であ る ｡ こ
の 金 台 成 を 目 指 し 次の よ う な 合 成 を 行 っ た｡ 先ず､ Ps eudod isto min の 環 系 で あ
る2,4,5 - ト リ 置換 ビ ペ リ ジ ン を L - ア ス ,i ラ ギ ン 酸 と ニ ト ロ エ チ レ ン よ り 合成 し
た ｡ 即 ち､ L - ア ス パ ラ ギ ン 酸 誘 導 体旦と ニ ト ロ エ テ レ.ン と の
マ イ ケ ル 型 反応 に
ょ り､ ニ ト ロ エ ス テ ル 体旦旦を 合 成 し た ｡ こ の エ ス テ ル を 遼 元 しB!と し, Et3N
RN(T ”S)2､ L DA等 で 分 子 内 ニ ト ロ ア ル ド
ー ル 反 応 を 行 う と､ 光 学 活 性 な ､ 2(S),
4(R),5(S)- 1 - be n zylo xyca rbo ny卜 2⊥hydr o xyn占thy 卜4
- a c eto xy
- 5 - a c eta mi de
pipe ri d in e 逃及 び そ の dia ste r e ois o b e r迎､ 迎, 坐が得 ら れ た ｡ こ れ ら
d ia ste r e ois o n e rの 立 体∵構造 は 1Ii - N M Rに よ tり推 定 し た｡ 次に こ の 推定 の 確
証 を得 る た め に､ D - ア ス パ ラ 単 ン 酸か ら 先 と 同様 の 方法 で 迎 の a nt ipode 旦蔓を
合 成 し､ こ のi;か ら 立件 構造 既 知 の pipe c olin e酸 誘 導体 旦に誘 導 し 同 定 し 氏 .
こ れi羊よ り嬰, 迎､ 坐､ iBの 立 体化 学 を 明 確 に で き､ 逃 がPs e udodi8tO minと 同
じ 立 体化学 を 有し て い
■
る こ と が 判 っ た ｡･ しか し分 子 内 ア ル ド ー ル 反応 で iま天 然
物ps e udod istoJnin の 立 体 構 造 を有 す る旦旦を収 率 よ く 得 る 条件 を見 い だ せ な か っ
た の で､ ､LDAJ ㈹P A- THFの 条 件 で 比 較 的収 率 よ く得 ら れ るB!の 4位 の 水 酸基 の 反
乾 を待 っ た｡ 即ち､ 姐 の 4位 を加 溶 媒分 解 しhydr o xy体ii!と し で酸 化､ 遼 元 反
応 竜骨 う こ と に よ り望 み の ･立 体 構造 を有す る旦旦に 誘 導 す る こ と が 出 来 たo .
次 に 2 位 の 側 鎖hydr o x y n ethylをPse udodisto nin l 書こ必 要 な tride c a-(3E),(5 Z)
- d iene‡=
.
延 長 す る 方 法を 先 ず モ デ ル 化合 物 N - Z ハ イ ド ロ キ シ メ チ ル ビ ペ 7) ジ
ンB1で 検 討し た｡ 旦生ま り 8 国の Yi tig反･応, 酸 化､ 遼 元 を含む11stepsで
”- a c ethyl- 2 -(tri de c a- (3 E).(5 Z)- d ie nyl)piperid in e91を通 算 収率5. 2%で 合成
で き た｡ ま たPs e udod isto bi′n 8の 個鎖tride c a- (3 E),(5 E)- d ie ne部 分 の 合 成 に
付 い て は1
■
ァ ク ロ レ イ ン か ら 中 間体dode c a-(3 E'),(5Eトd ie n e誘 導 体99が通 弁
16. 6%で 合 成 で き た が ､ ”- to sy卜 2- (tri de c a(3 E),(5 E)d ie nyl) pipe riqin eを得
る こ と は で き な か っ た｡ そ こ で モ デ ル 化 金物9iの 例に 従 っ て Ps e udodisto nin
Aの 合成 を 検 討 し た｡ 重 要 中 間拝逃 か ら8 8tepS で 通 算16.2 X に よりiBを合 成 す
る こ と が 出来 た｡ iilよ りPs e udod isto nin Aヘ の 合 成 を 検 討 中 で あ る｡
第 ニ 部､ N- Hydr o xytry pta hin eの 合 成 と 1 - 置 換 - 2 - ヒ ド ロ キ シ ー β - カ ル ポ リ ン
合 成
ニ ト ロ エ チ ル イ ン ド -
■
ル の 還 元 で 得 ら れ るN b- hydr o xytryptatBin eiaaと放 つ か
- 38-
の ア ル デ ヒ ド の P ictet - Spengle r(P- S)反 応 を検 討 し た. ia&と程 々 の ア ル デ ヒ ド
と の 反 応 で 桔兜 ず nitr o n e体⊥邑旦が 速 や か に 生 成 し た｡ こ の nitr o n eia!をT F で^
閉現 す る と 収 率 よ く e ud i8tO min類 の 部分 構造 で.参 る 1
一 軍政 一 2 - t=.ド ロ キ シ
ー β
- カ ル ポ リ ンAが 得 ら れ る こ と を 明ら申､に し た｡. ま た ､ ia!と
ア ル デ ヒ ドと をT F A
存 在 下 直接反 応 さ せ て も旦が 得 ら れ る こ と が 判 っ た｡ 更 に､ P
- エ ト ロ ア ニ ソ ー ル
か ら6- br o m o- 5 - m et ho xy - N b-hydr oxytry pta mineユA邑の 合成 を行 い そ のP
-S反応 に
ょ り7- br o m o-6 - met ho xy - 2 - hydr oxy - β - ¢a rbolin eiA;の 合 成が 出来 た｡ r 以 上の 結
果 e udisto min輯の 合 成 の 基 礎 を確 立 す る こ と が出 来 た｡
H20 CI
co2”
N H2
L I Aspa州 c
acld 5
叫 - Et20 C
- - ･ ･ 一 声 -
5 8 %
5 Steps
o HCY o T H P
02N
へ}
NCbz
2 8
- べ由 一
叫 ･
59 %
4 steps
Et20C
LDA
HM P A
- - ･ 叫 ･
T〃F
45 %
Y
N H2
O T H P
OH
, H ,.
､や
.げ
N O2
Z
3 2
HO
､溝ごAc
よt...顔
Z
o ve r a[lyield
O.6 %
24 steps
1 1 7
- 叫 -
- - 坤 -
β〃%
2 steps
Et20 CY o T H P 竿
o2N
へ一
NCbz 7 8 %
2 3
～
_ _ _ 一 軒
T H PO
ヽ 甲
･
3 6 %
3 steps
- I - -ヰ ■-
＋ Et20C
59%
4 steps
ぺ ....
.蘇
OH
か
Z
68
NH Ac
Z 1 1 3
q - - - づ - ･
… か
C7H.5
y ニ /㌔
-39-
N H Ac
-
-
- - 中一 ･
･ - - - - - ･中 一 ･
2 8 %
4 steps
ti
..”H2
H H
ps e udodisto min A
盈塵_吸塵
融 点 (m′. p .) : Ya m ato MP
- I ･np ap pa r atu s
( si l■ic o n e oil, 未 繍 正 , c api l･ & ryを 使用 )
U V(Å h a X) : H itachi $ 2 3
H ita chi 34 0
-
Hi ta ch i U- 320 0
I R(LJ 血a X) : Hita ch i 26 0- 1 0
Hitachi
`
2 95
spe ctr ophoto m ete r (
spe ctr ophoto m ete r (
spe ¢tr ophoto 皿ete r
Spe ctr ophoto D ete r
spe ctr ophoto n ete r
EtOtlで 測 定 )
EtOHで 測 定 )
( EtO Hで 測定 )
( 測 定 方法 比 各 化合 物 毎 に( ) 内に 付記 し た )
Ma ss (也/z) : H ita ch i.”- 60
JEOL JMS- H■x 1 00
spe ctr o m ete r (
spe ctr o m ete r
E I で測 定 )
(.c I で測 定 )
1H- N MR (8 pptn) : u ita ch i R24 B spe ctr o n ete r
J EO L J ”M- F X 27 0spe ctrom ete r
J
/
E OLJN H- GX 27 0spe ctr o n ete r
JE OLJM - GSX 400 spe ctr o 皿ete r
JEOLJ～M- GS X 50 0
■
spe ctr o m ete r
( 60 MHz )
( 2 70 M 批)
( 2 70 M nヱ )
( 400MHz )
( 500 M Hz )
( 特 に 記 載 し な い 限 り 内部標 準 と し て (C H3)4S iを用 い ､
cD C 13 申で 測 定 し た｡ 測 定 溶 媒 にD之0を用い た 時 の 内部 標 準
ほ､ 3- (トリメチルシ州 トl- 7
-
甘ハ
ー
ン 加 ホン嘩ナト州ム d- 6 を用 い た｡ )
開裂 様式 は s= singlet, d=do ub let, t= triplet,
q= quartet, h= n ultiplet, br= br o ad と■略 記
帰 属 の n u 7nbering結構造 式 に 付 し た n u nbe ringに 従 っ た )
元 素 分 析(Anal.) : Pe rk in - E lm e r2 40 C, ”, a nd ” analyz e r
Yokaga 甘a IC
- lo oion chr o m atogr 8Ph ic a n alyz e r
比 旋 光 度 ([α]D) : JA S C O D IP- 1 40 pola rin ete r( c el l轟10c mで 測 定 )
s i O2 : ope n c olu m n( シ リ カ ゲ ル カ ラ ム と 表 記 )
Me r ck社 E ie s elge1 6 0, 7 0- 23 0n e sh
ー40-
富 士テ
.
ウ
◆
ィソン化 学 S,I)カケ
●
ル Bw - 82 0 , Bw - 1 2 7, Bw - 2 00
f la sh c olu m n( シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(B好一 30 0) と表紀 )
富 士テ
●
ゥ
ー
ィソン化 学 5,(Jカケ
◆
ル Bw - 300
pr epr ativ e T LC( pr ep .TL Cと表 記 )
Merck社 Kie s elgel G F25 4(Ty pe60)
( 20x20c mの がラス板l枚 に つ き約20gの S iO仝 を用 い て 作 鶴 )
TL C( 反 応 追 跡 用)
Mer ck社 D C Fe rt ig plat te n Xie s elge1 60 F25 4
T LC用 発 色 剤
[)ンモリ7
'
デ ン酸 : P206 2 4 MoO3 ｡ nH20 (6g)をEt OH(100nl)に 溶 解 した も の を
･使 用
アニズアルテ
◆
ヒト
●
: anis aldehyde (15ml), c o n e.H2SO4 (15ml),AcO H(3ml)杏
EtO H(270ml)溶 解し たも の を 使用
- 4･卜
第 一 部 第 一 章 第 - 節 に 関 す る実 験
虻 血 盟
皇盛
レ ア ス パ ラ ギ ン 酸鼻(l oo首 0.7 5m ol)にEtO H(1200ml)を 加 え､ 撹 押 モ
ー タ ー で 室
温 捜 拝 す る｡ 反 応 液 を0
･
C に冷 却 し 塩 酸 ガ ス ( 硫 酸 一 塩 化 ナ ト リ ウ ム に よ り 発Bi
J
) を中 人 す る と､ 懸 濁状 態 か ら 無 色 透 明 に な る1)｡ 反 応 液 の 温 度 を0
.
C から 室 温
に す る｡ 徐 々 に反 応 が 進 行 す る と､ 再 び 懸 濁 液 に な る 2)｡ そ の まま 室 温 に て -
晩 (約 1 2時 間) 撹 挿し た と こ ろ 再度､ 無 色 透 明 の 反 応 液 と な る 3)｡ 少 産 の 反
応液を 取 り 反 応塔媒 を減 圧 留 去 し結 晶 を得､ こ の 結 晶 の 赤外吸 収 ス ペ ク ト ル 杏
測 定 し で 原 料 の 消 失(32 0 0c Jl
- 1 の 消 失)を確 認 した ｡ こ の 後 ､ 反応 溶媒 を減 圧 留
去 す る と､ 無 色 の 結 晶i1(1 48g lO 4 %)が得 ら れ た ｡ 残 汝 を蒸 留 水(5 0 0ml)に 帯 解
し 塩 化 メ チ レ ン (1000ml･)を加 え た｡ 0
●
C にて 捜 挿 し な が ら 滴下 ロ ー ト を用 い て ､
zc l(12 8. lワg 0.7 5m m ol)の 塩 化 メ チ レ ン (5 00ml)､･ K2C O3(155. 8g 1. 127mol)の
水 溶 液(5qOml)を各 々 2 0分 か けて 滴 下 す る ｡ 0
.
C で 1 0 分 間撹 押 し た 後､ 室 温
で 1 時 間捜拝す る｡ TLC(AcOEt)で 原 料 の 消 失 を確 認 し た ｡ 反応 液 を 塩 化 メ テ レ
㍗(100 0山1)で 希 釈 し有 機層 を蒸 留水､ 飽 和 食 塩水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム
鑑 燥, 洩過 ､ 減 圧 留 去 し 無色 透 明油 状 の 残 睦(24 T. 5g)を 得 た｡ こ の 残 汝 を 2 回
に 分 秒 各 々 を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (Si O2 800g x 2 AcO Et/he x a n e1/3)に て 分離
精 勤 を 行 う と m. p3 9- 4 l.C の 無 色 透 明 固 体 と し てiA(2 18g 9 0%) を 得た｡
得 ら れ た化合 物 は､ 文献 記載 の ス ペ ク ト ル デ ー タ と 比 較 し､ 一 致 し た こ と で そ
の 構 造 を確 認 し た ｡
1)ア ス パ ラ ギ ン 酸 の 塩 酸塩 に な っ て 溶解 して い る｡
2)モ ノ エ ス テ ル 体 が 怒 涛 し て い る｡
3) 懸 濁の ま ま の 状 態 な ら ば少 し加 熱 をす る｡
1 2; lB- N M R:6(C DC13)p pm (6 0 MHz) I. 22(6 B, t, OC H2C旦旦 X 2), 2. 9 0(2H,
d, CH2C O2), 3. 9 5- 4.40(4 H. m, OC也CH3 X 2), 4. 50- 4 . 78(lH, n, CO2Cn),
5. 1 2(2 H, s, C H2P h), 5. 70- 6.10(1H, br, N u), 7. 20- 7 . 4 0(5 H, m, Ph)
ユ旦(25. 0 0g)よ り同 様 の 方 法 でil(57. 3 4g 9 4%)を得 た｡
弘 也L 出 盛
ジ ュ ス チ ルiB(2 0. 00g､ 6 1. 85m ol)の 無 水 エ タ ノ ー ル(20 0ml) 溶 液を 0
.
C に冷 却
しNaBtlJ(3. 00g 7 9. 4m m ol) を 一 気 に 加 え そ の まま 0 'C で 約 2 0時 間 授 拝 し た ｡
こ の 際Tl.C上(AcOEt/he x a n e1/1) 原 料の spotは 完 全 に ほ 消 失 し な い 1)｡ 0
o
C の
142-
ま ま酢 酸(lop上)で 過 剰 の NaBHlを壊 すo ÅcOEt(80 0ml)で 尊 釈 し､ 飽 和 食 塩 水 で 洗
浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 絃 燥､ 波 浪､ 減 圧 留 去 す る と､
･
無色 透 明 な 油 状 の 残 液
(18.25g)が 得 られ た . こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO会 6 0 0g AcOEt/he x ane
I/1)に よ り分 離 棉激 す る と ､ 第 - 浴,出物 と し て 原 料i!(2. llg 10. 6%)が 回 収 さ
れ､ 第 二 溶 出物 と し て 閉環 し た 劉生 成物 i&- b (0. O5g､ 0. 4 %)､が 得 られ､ こ れ
をE七会0 - he x 8 n eか ら 再 結 馬 をす る と m. p 66.5 - 6 6.O
o
C (li七 6･5
-
C) の ヅ T) ズ ム 晶
が 得 ら れ た. 次 に､ 第三 溶 出物 と し て 楓 ア E ル コ ー ルエ旦- a(1l. 8 5g 68.1X)が 無 色
固 体 と し て 得 ら れ､ AcO Etか ら 再結 晶 す る と m. p 10 5.0- 1 08.0●C の プリ ズ ム 晶 が
得 ら れ た. 得 ら れ た13- a及 び1 3-bの ス ペ ク ト ル デ ー タ は､･ 文献記 載 と ･T 致 し た｡
1)15- 20 時 間 で 政 商 収 率 が 得 ら れ た｡
13- a;[αコD - 10.5 7(c 1. 1 0 EtO･H); I R: 〃 … xr (E Br) c b
p l $ 4 00, 8 33 0, 17 3O,
16 8 5, 15 $6.
i&
- b; lR: u mて文 (XBr) c m
‾ 1 $ 38 0, 1 77 0･ 16 80, 15 之0;
(6 0 MRz) a.50- 2-8 0(2H, m, C恥CO), 4.1 0- 4. 80(3fl,
(2 H, 忠, CH2Ph), 6. 10(1H, br d, J = 5Hヱ, N m), 7. 33
Calcd でo r CI P.Hl aN O4: C,6 1. 27%; H叶 5.57%; ”, 5.95%.
1H- 州 R:6(印Cl3)p pm
m, N封C旦C弘0), 5.1 2
(6 H, 8, P h); An al.
Fo u nd: a,6l. 41 %; ”,
5. 5 8%; ”, 5. 95%.
il(2 5,00g)か ら 同 様 の 方 法 でユ旦(ll.2 6g 65,% 6 2. 5- 6 4.O
o
C [.a ]D ＋9..9)を 得
た｡
乙 .坐_三二= 地 区塵
ア ル コ - ル 体土星(l l.85g 42.1 2n m ol)をEt之0(150bl)葺こ 溶解 し､ 3,4- d ihydr o-
pyr ane(10.6 3nl 1 26.38= ol)､ ･p - tolu e n e s ulfonic aci d(ca. lo oms)を加 え 室 温
で 挽 挿 し た ｡ 8 時 間 後TLC上(1cO Et/he xan e 1/2) 原 料の･spotが 杜ぼ 消 失 し た の
で ､ 反 応 液にAcO,Et(8 00ml)を 加 え希釈 し､ 飽 和重曹 水､ +隠和 食 塩水で 洗浄 し た｡
硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､ ･減圧 留去 す る と 無 色 透 明油状 の 韓汝(1 5.3 7g)杏
得 たd こ れ を シ 7) カゲ ル カ ラ ム(Si O仝 暮 680g ,AcO Et/hexa n.忠 1/2)に よ り分離 棉
製 を行う と､ ii(13. 3 3g 8 6. 6X)が 無 色 油 状 物質 と して え ら れ た｡ 得ら れ た 化 合
物 の ス ペ ク ト ル デ ー タ は文 献紀 我 と 一 致 し た｡
I R: z} m a x (n e at)e n- I 33 0 0,.29 3Q, 172 0, 17OO, 151 0, 14 50, 1 22 0, 11 2 Q,
1 060, 10 20,
I
90 0, 8 60, 8 10, 7 30;
1H- N MR: 8(C D C13)p ph (60MHz) 1k.2 0(3 n,
t, ㌔ = 7uz, C恥), 1.6 0(6tl, h, Ct12 Ⅹ3), 2.60. (･2 H, d, J = 6Hz,
c H2CO), ･3. 3 0-3 . 8 0(4tl, A, O CH仝X2), 4. 10(2ゝH, q, ∫ = 7 批, O C恥), 4.5 5.
(lR, br s, C u), 5 .08 (2H , s, C舶 Ph), 5. 40- 5. 67(,l H, ､n, O Cu O), 7.30(5H,
s, Ph)
-43r
* D - 体i!(1l. 26g)か ら も 同様 の 方法 でia(13･ 2 2g 90.･ 4 %)に 導 い た .
弘也L 加 地吐 旺 吐 姐旦息盛
5% P d- C(6. Dog)を､ 窒 素 置 換 の され た ナ ス 型 プ チ ス コ に 入 れ る ｡ .
こ れ にMeO 円
(2 00ml) を加 え､ 室 温 で 撹 押 し た｡ 三 方 コ ッ ク を 用 い ､ 水 素 ガ ス を入 れ た 風 船 杏
こ の ナ ス 型 フ ラ ス コ に 取 り付 け る｡ ア ス ビ レ ー ク ー を用 い て 窒素 ガ ス を水 素 ガ
ス と 置 換し たo ア シ ル ア ル コ ー ル 体ii(2 6. 4 0g 7 7. 24m m ol)の MeOH(50nl)溶 液
を シ リ ン ジ で 約 2 分 か 打 て 加 え た. 更 に 授挿 を続 け る と､ 6 . 5時 間 後T L C
(AcO Et/he x a n eI/2)上 原 料 の spotが 消 え た｡ 波 紋 を用 い 5%Pd
- Cを油過 し た｡ こ
の 溶 液 を 洩節 し､ 粗 生 成 物 と し て ､ ア ミ ノ ア ル コ ー ル 体旦(15. 8 0g 94･ 6%)杏
無 色 油 状 の 液 体 と し て 得-JTL ｡ 得 られ た 化 合物 の ス ペ ク ト ル は､ 文 献 紀 我 と
一 致
し た｡
IR:i/ m a x (n e at)c n
- ) 3 00 0- 2 80 0, 17 25, 1 4 35, 13 6 5, 1 20 0, 1 1 20, 107 0,
10 60, 10 25, 970, 9 00/
'
8 60, 8 10;
1B- ㈹ R:6 (C D C 13)p pm (6 0 ㈹z) 1. 26(3 H,
t, ∫ ≡ 8 uz, CH3), 1. 30- 1. 8 0(8H, A, CH2X3, N R2), 2. 30
- 2.6 0(2 H, 臥,
cocH2), 3. 20 - 4 . 0 0(5R, n, OC H2 X2 CH), 4. 15(2H, q, ∫ ≡ 8Hz, OCH仝He),
4. 60(lH, br s,
ー
o c 日0)
iB(ll. 11g 30. 4m m ol)か ら個 様 の 手 法 に よ りB9(6･ 94g qu a nt)が 得 ら れ た｡
邑圭也 ⊥ 出
土_i_∠ヱ 也 L巴 五里⊥ヒ_ 乙旦盈昼
ア ミ ノ ア ル コ ー ル 体旦(Br5 0mg I.5 1皿n Ol)にbe n 之e n e(3nl)を 加え 室 温 で 捜挿 す る｡
こ こL に 滴下 ロ ー ト を 用 い ､ ニ ト ロ エ チ t, ン (12lmg I.8 6血n Ol)の be n z e n e(3hl) 浴
液 を約 5 分 か け で 滴 下 す る
､
･( 室温 で 発熱 し な い よ･う な 速 度 で 滴 下 す る) ｡ 滴 下
終 了 と 同 時 にT L OLC
･
he ck(icOEt/he x a n e1/1) を行 うと､ 原 料 の ス ポ ッ ト が か な り
小
■
さ く な っ で い
⊃
た′ょ もe二n ヱ占n盲を減圧 留 去 し淡 黄 色 の 油 状残 汝(3 83. 6ng)を得 た ｡
邑 れ 奄 シ 7) カ ゲ ル カ ラ ム (S iO空
I
30g･ AcOEt/he x a n e1/1)に よ■り 精製 す る と ア
･
ミ ノ‾土 トd傭旦旦(3台5m
■
g 72.8 %)が 縛 らy れ た｡
I R: L' m a x(n e at)c n- 1 30 0 0- 2800, 17 25, 15 50
L
, 1 37 0, 1 2 50, 1 200, 11 80, 1 12 01
,
.10 70i, 10 30,,9 7 0, 90 0, 86 5, 8 1 0; M S:n/a 30 5(1. 34 M
＋ ＋1), 23 1(9. 39),
2 03■(10. 46),
′
1 89
1. 2 7(3 H, t, J =
(2 H, 帆,, C OC H3
'
),
7 . 0'r]z, O CH2凹e),
(94･. 28), I16
7. OHz, CH9),
3
'
. 18一 名 . 8 4(7H,
4. 46(2 u, t
､
, ∫
4 .OHz, O Cu O), 4. 59(0. 5tl, d, ∫
(rba畠e);.1n- 州 R:8'(CD C l3)p pm (27 0M 批)
l二52- I . 8 2(7H, m,-C H2 X8, NH), 2. 39- 2 . 4 8
n, o cH2 X2 CEN Ct12N), 4. 15(2H, q, J =
=r5. 5Hz; c恥N O2), 4. 5 7(0. 5f[･, d, J =
= 3 . 4nz , OCHO)
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u旦旦旦ヱ 地 底
三 頚 フ ラ ス コ (5 0ml)に 撹 挿 モ ー タ - を取 り付 け る｡ こ れ に ニ ト ロ ア ミ ノ 体旦旦
(lo om首 0. 3 29= o1)の 塩 化メ テ レ ン(SDI) 溶 液 と蒸留水(0. 5nl)を入 れ る. 0
.
C
で 撹 搾 を行 い な が ら､ ベ ン ジ ル オ キ シ 申 ル ポ エ ル ク ロ ラ イ ド(CbzC1 8 4. 1mg
0. 493m m ol)の 塩化 メ テ レ ン(2nl)溶 液 と 炭酸 水 紫 ナ ト リ ウ ム(5 5. 加g 0. 6 5 7
m m ol)の 水(0.5ml) 溶液巻 水 冷 下 5 分 間 で 滴 下 し た｡ 滴 下 了 後､ そ の まま 1 0 分
間 激 しく 撹 押 し たc 更 に 室 温 で 1時 間規 押 す･る と､ TLC上(AcO Et/he x a n e. I/2)
原 料 の ス ポ ッ ト が 消 失 し たo 反 応液 を塩 化 メ テ レ ン(5 0nl)で 希 釈 し､ 蒸 留 水､
飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 粧 煉､ 油 過､ 減 圧 留去 す る と､ 油 状 の
残液 を得 た｡ こ れ を､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO之 6g AeOEt/hex an e I/2)に よ り
精 激 す る と銀 色 油状 の エ ト ロ ア シ ル 体旦旦(136. 3ng 94.6%)が 得 ら れ た｡ 呈旦の 構
造 は, 赤外 吸 収 ス ペ ク ト ル ､ マ ス ス ペ ク ト ル ､ 1 H - N M Rに よ り確 認 し た｡
I R:LJ … x(n e at)c m
- 1 3 00 0- 28 00, 1 72 0, 1700, .,15 5 0, 1480, 137 0, 12 60, l 1 20
, 10 80i 90 0, 8 80, 81 0, 7 70, 730; MS:礼/芸 3 5 (6. 78), 337､(5.7 6), 3 2 6
(1. 8 8), 8 25(8.9 9), 27 9(2 4. 79), 92(14,5 2), 81 (ba se); 1H瑚M R:8
(CD Cl3)p pm (27 0M Rz) 1. 22(3H, t, ∫ ≡ 7･iO2 弛,.CH3), I. 5 l
- I. ･6 8(6H. h,
CH仝X3), 2. 53- 2. 98(2 H, 初, Cf[之CO), 3.45- 3. 5 1(2 u, 也, NCR2), 3.65- 3.8 5
(2H, 也, O C恥), 3･8 8- 4･0 0(lH, n, N C8), 3.9,2 (2H, q, J =､
7･ e2Hz, OC恥 鵬
), 4. 1 0- 4.1 3(2H, d, ∫ = 6.7 1tlz, OCH仝), 4. 26- 4. 48(1日, A, Ctl2NO2),
4.5 7- 4.69(2H, m, C恥NO2 0 CHO), 5.1 之- 5 . 1 8(2 H, n, Ct12Ph)･, 7. 81- 7. 40
(5H, n, P h)
幽 ⊥こヒ虹鑑監痘
ア ミ / ア ル コ ー ル 体旦(1 5･
･
.0 7g 65. 2h血ol)を 三 頚 フ ラ ス コ(10 00ml･)に 入れ､
be n z e n e(25 0ml)を 加 え 室 温 で 授挿す る｡ こ こ に滴 下 ロ ー トを 用 い ､ こ ト 玖 エ チ
レ ン旦(5. 2g 65.2JnJnOl)のbe n 之e n e(5 0nl) 溶 液 を約 25 分 か けて 滴 下tJ た｡ 滴 下
終 了 と 同時 にTL Cchedk(AoO Et/he x a n e1/l)を行 う と ､ .原 料 が ほ ぼ消 失.し た｡
be n z e n eを 減 圧留 去 し て 得 ら れ る 淡 黄 色 の 油 状 残 液 を塩 化 メ テ レ ン(S o印l) 溶 液
と 蒸 留 水(5 0ml)を加 え 0
●
c で捜搾 モ ー タ ー で 接 辞 し な が ら､ ･ベ ン ジ ル オ キ シ カ
ル ポ エ ル ク ロ ラ イ ド(CbzC 1 30.Og 1 76m n ol)の 塩 化 メ テ レ ン(50払
■
l) 溶 液 と 炭 酸
水 素 ナ ト 1) ウム(14. Og lO l 山o1)の 水(50皿･l) 溶液 を 氷 冷下 1 0 分 間で 滴 下す る｡
滴 下 終 了後､ そ の ま ま 1 0分 間激 し く 撹 拝 し た ｡ 更 に 室 温 で 1 時 間凍 拝 する と､
T LC上(AcOEt/he･x a n e 1/2)原 料 の ス ポ ッ トが･ 消 失 し た b 反 庇液 を塩 .化 メ チ レ ン
(1000tnl)で 希 釈 し 蒸 留 水､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫酸 マ グ ネ シ ウ ム 乾 煉､ 波 浪､
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減 圧 留去 す る と､ 油 状 の 残 洩(4 5. 92g)を 得 た｡ こ れ を ､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム
(siO2 B W3 0 0 6 0 0g ÅcOEt/he x a n ei/3)に よ り精 製 す､る と 無 色 油 状 の エ ト ロ
ア シ ル 体B&(23. 9 9g 84. 0 %)が 得 ら れ た｡ こ の 赤 外 吸収 ス ペ ク ト ル ､ は 上 述 の
旦呈の 榛 品 の 赤 外 吸 収 ス ペ ク ト ル と
一 致 し た o
B9(8.6 6g)か ら 同様 の 方法 を用 い てil(5･ 06g 70･8%)が得 ら れ た｡
払 血
ア ミ ノ エ ス テ ル 体Aa(50.Omg 0. 16 4m n ol)にbe nze n e(l臥l)を入 れ ､ E
･t3N(1 6･ 6mg
o. 16 4m m ol)を加 え室 温 で 捜 拝 し た ｡ し か し な が ら､ 反 応 が全 く 進 行 しな か っ
た の で ､ 次 に 加熱 退 流 し た｡ 2 時 間 後 全 く反 応 が 進 行 し な か っ た の で ､ 塩 化 メ
チ レ ン(50ml)で 希 釈 し､ 蒸留 水 ､ 飽 和 食塩 水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾燥､
油 過､ 減 圧 留 去 す る と 油.状 の 残 壇(4 9.3mg)が 得 ら れ た ｡ こ れ をprep･ T LC(S i O仝
2 0gicO Et/he x竺n e 1/1)で 精製 す る と､ 原 料aA(3 6･ 8mg 73･4%)が 回 収
され た ｡
回 収 し たB&は 赤 外 吸収 ス ペ ク ト ル に よ り 槙 品 のBBと 同 定 し た ｡ N
- ア シ ル 体 鎚
に 付い て も 南棟 に 反応 を 行 っ た が ､ 原 料回 収 に 終 わ っ た｡ 他 の 塩 基 を用 い た 方
法 も､ こ の 方 法 に 準 じ行 っ た｡ ま た ､ メ チ ル エ ス テ ル 体Alに 付 い て も 同様 に 行
っ た が ､ 環 化 体 型､ 旦旦は 得 ら れ なか っ た｡
幽 虹乱吐遜
カ ル ポ ン 酸2 6の 合 成 :2 3のヨ
瓦 の
B&(1.0 0g 2. 28m ol)を EtOH
- u虫o(1:I 80bl)に 溶 解 し た ｡
ウ ム (0. 58g 6. 85m m ol)を加 え､ 加 熱 還 流 し た｡ 3 時 間後 ､
こ こ-に 炭 酸 水 素 ナ ト
T L C上(^ cOEt/
he x a n e) 原 料の spotが 消 失 し た｡ 反 応液 をAcO Et(1 80ml)で 希 釈 し､ 1 Nの 塩 酸
( 約6.9ml)と､ 水 を 加 え 水 屑 を 弱酸 性(pH苧4- 5)に t,.た｡ 有 機 層 を飽 和 重 曹 水
で 洗
浄 し 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥 ､ 滴 過､ 減 圧 留 去 す る と､ や や 褐 色 が か っ, た油 状aA
(o. 8 7g qu a nt)を 得 た｡ こ の 化 合物 放 こ の ま
■ま 次 の 反応'に 用 い た｡
I R: zJ. m ” ( n e at. )c m
‾ 1
∴ 36 00- 2 80 0
'
, 17 2 0, 1 70
･5, 15 50, 14 60, 14 50, 14 40,
14 20, 18 60, 1 1$ 8,
､ 10 $0, 97 0, 9 00, 8 60, 810, 7 70, 74 0, 70 0
カ ル ポ ン 酸a&く17. Omg 0. 0 41 5m m ol)にT H F(2nl)を加 え ､ 室 温 で 撹 拝 し たo CD I
(7.Ong ･0. 0415m ol)を 加 え､ 室 温 で 1 時間撹 拝 レ た ｡ 次 に ､ Et3N(0. 4nl)を加
え 室温 で 授 坪 七 た｡ し か し な が ら､ 反 応 が 全 く 進 行 し な か っ た の で ､ 次に 加 熱
還 流 し た占 3一席 間 数 全 く 反 応 が 進 行1t, な か っ た の で ､ 反 応 を や め 原 料 を 回収 し
た ｡ こ の 方 法 娃､ 他 の 活 性 化 試 薬 及 び､ 他 の 塩 基 を 用 い た 場合 に も 適 用 し た｡
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む_塗_ 義.塵 批
エ ス テ ル 体B&(3 16･ 2m g O･ 72 2m m ol)をD MF(10ml)に 溶 鰍し､ 0 ℃ に冷 科し た｡ こ
こ に6 0% NaH(28･ 8ng O･ 72 2mmol)を 加 え 0 ･ 5 時 間 撹 挿 し牢｡ 次
5
に､ Na8 H^
(27･amg O･ 722m o,I)を 0
.
C で加 え､ 0 . 5 時 間後 室 温 に 戻 し更 に､ 2 4 時間擁
押 し た｡ 反 応斌 をAcOEt(50ml)で 希釈 し､ 飽 和 食 埠水 で 洗 浄 後､ 硫簡 マ グネ シ ウ
ム 蛇 腹､ 洩 過､ 減 圧 留 嘉 す る と､ 油 状 の 残 蛙(1･ 35s)が 得 ら れ た｡ ･ 与れ を シ 7) カ
ゲ ル カ ラ ム (SiO仝 30g AoOEt/hex an e l/5)‡こ よ り 橋 架 す る と､ B!(1 28. 5mg
4 0･ 7%)を回収 し た｡ 星旦は､ 赤 外 吸収 ス ペ ク ト ル に よ, り､ 棟晶 と 同定 し た ｡
ヱ 出 土姐旦色感⊥ 己 L巳 と左え 此度ぷ迫且L弘と豊丘
ニ ト ロ エ ス テ ル 伴星呈(1, 09g 2.49= ol)をtolu e n e(20nl)に 溶解 し - 7 8
o
C に冷
却 し 撹 押 す る . こ こ にDIB AL(1 M s oln . 5ml)を シ リ ン ジ で 加 えるo 5 分 間･.
- 7 8 ℃ で 撹 押 す る と ､ T LC上(AcO Et/CH2C l之 1/4)原 料 の spotが 消 失t, た｡ 過
剰 の 統率 を分解す る た め に 鵬OH･(l也l)を 加え 1 0分間撹押t/ た る｡ 反 応液を 室温
キこ 戻 しAcO Et(10 0ml)で 希釈 し た｡ 幕留水､ 飽 和 食 塩 水で 洗浄 し硫 酸 マ グネ シ ウ
ム 絃燥､ 減退 ､ 減圧儲 去 す る と､ 油状の 残法(I.0 3g)が 得ら れ た ｡ こ れ を シ 7) カ
ゲ ル カ ラ ム(SiO宅 60g B甘30 0 loOEt/he x 8 n e1/1)に よ り 精製 す る と＼ 無 色 油
状 の 化 食物 と し てA!(0. 76g ･7 7. 6%)が 得 ら れ た｡
星旦; IR: y m ” (n e at)¢m
‾ 1 8080- 28 0 0, 27 古0, 17 20, 170 0, 15 50, .1 46 0, 14 4 0,
1 35 0, 128 0, 120,､1 120,
1
10 8 0:, 1 030, 96 5, J 9 00i 860, 80 5, 775; MS:帆/z
3 68(0. 31), $3 0(0. 58), a ll(0. 68), 29 3(4.53)･, 24 6(7. 49), 23･5 (9. 69)
, 215(20･.8 1). 17 0(l l. 44)･, 108(2 2.40), 91(.bas e); 1H- ㈹R: 8(C DCl3)p 叩
(2 7 0MHz) 1･ 48- 1･ 75(6H, A, C H2 X3), 1 2.･70,4･61(1批 n,/ 批 x5 C ux2),
5. 13J(2H, 8 l ike , . CR2Ph)7. 34L
r
(5 8, s, P h), 9. 7 l･(1t[, s like, 1凱 Cf10)
旦ヱ(5. O o宕)か ら 同様･の 手 法 に よ り坐(3. 5如 7 8.7%)湖 得 ら れ た｡
土呈 出 盛
旦旦(0..8 7g .2. 12nm ol) をTH F(1 00ml)に 溶 解 し､ 別 に 調 教 し た ジ ア ゾ メ タ ン の
ethe r洛硬を 水冷 下 少 し ず つ 加 え た｡ Lこ の 反 応瀧 が ､ 過 剰 の ジ ア ゾ メ タ
.
ン に よ り
淡 黄色 に な る ま で 加 え た｡ 反 応 液 を減 圧 留 去し､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2 60g
A.c･OEt/he x 8 n e1/3)に よ り構 製 し 無 色 油 状 町旺(0.58g 64. 蛸)を得 た｡
* ジア ゾメ タ ン の 調 製
r ef) H･ Pe chn a n n, ,Be r. , Bl, 188 8(1 894);Aib id, 旦旦, 8 55(1 895)
尿 素 と メ チ ル ア ミ ン か ら 縛 ら.れ る ニ ト ロ ソ メ ･チ ル 尿 素(20,一eg)を少 し ず つ 水 冷 し
な が ら Et20(2 00皿l)- 50%KO u(60nl) ‡羊加 え る｡ ニ ト ロ ソ メ チ ル 尿素 が完全 に 溶
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け た ら､ デ カ ン ト しRO Rで 1 時 間乾 燥 し そ の ま ま反 応 に 用 い･る ｡
エ 旦豊_∠ 血 過払盈 亙旦進通 +
AB(0. 9 2g 2･ 66m m ol)に 無 水酢 酸(l o血l)を加 え､ 室 温 で 1 時 間 撹 挿 す る とTLC上
(AcO Et/he x a n e) 原 料の spotが 消失 し た ｡ 反応 溶液 を ､ AcO Et(1 00ml)で 希 釈 し 飽
和 重曹 水､ 飽 和 食 塩 水､ 硫 酸 マ グネ
‾シ ウ ム 乾 燥､ 浪 過､ 減 圧 留 去 す る と､ 油 状
の 残 澄(1. llg)が 得 ら れ た｡ こ れ を シ リ カゲ ル カ ラ ム (Si O2 5 0g AcO Et/
he x a n el/1)に よ り精 製 す る と､ 無 色 油 状 のAa(0. 8 3g 7 9. 0 %)が 得 ら れ た.
こ のBBのD IB AL退 元 を 上 記 と 同 様 の 方 法 で 行 っ た が 目 的 の ア ル デ ヒ ド ほ得 ら れ な
か っ た｡
aB; IR: u … x(n e at)c m
‾ 1 293 0, 17 20, 164 0, 15 45･ 14 4 0･ 136 0･ 1 26 0･ 1 20 0･
112 0, 1 060, 10 2 0, 9 60, 90 0, 86 0, 8 00
星旦旦主上 且 ヱ 山 上 塵旦風旦旦旦盈風⊥
a!(3. 5 4g 8･ 9 8m ol) を塩 化メ チ レ シ(1 00ml)に 溶 解 す る｡ こ こ に ト リ エ チ ル ア
ミ ン (1皿l)を 加 え 室 温 で 接 辞 し た｡ 0 . 5 時 間後､ 反 応 液 に 塩化 メ テ レ ン(5 00ml
)を加 え 希釈 し 5 %H C lで 素 早 く洗 浄 し､ 蒸 留 水 ､ 飽 和 食塩 水 で 洗 浄､ 硫 酸 マ
グネ シ ウ ム 乾 燥､ 減 退 ､ 減 圧 留 去 す る と､ 油 状 の 残 漁(2. 88g)を得 た ｡ こ れ を シ
リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2 4 00g icO Et/he x 8 n eI/1)で 分 離 精 製 す る と､ 第
一 溶 出
物 と し てB&とBiの 混 合物(2. 3 8g ､4 2. 0%)が 得 ら れ､ 第 二 溶 出 物 と し て 竣(0･ 9 9g
･
17. 5%)が 得ら れ た｡ 更 にaaと鎚 杜 シ 1) カ ゲ ル カ ラ ム(S､iO2 2 00g AcOEt/
c H2C 12 1/4)で 分 離 し た と エ ろ､ 第 一 溶 出 物 と し てBi(1. 36g･3 8.4Ⅹ)が 得 ら れ､
第 ニ 溶 出物 と して 迎(0. 7如 19. 8 %)を得 た｡
3&; lR: u … x(ne at)c m
-■1 3 70 0- 32 00. 2 9･50, 16 95, 1 550･ 142 0, 1 330･ 1 2 00･
1 120, 10 70, 10 30, 9､70, 900. 86 0, 81 0, 76 8, 7OQ; MS:n/z 3 69(0･ 12), 3 6 8
(o.3 0), 3 57(0. 28), 23 5(3 8. 23), 2 15(10.
･70) 91(99. 89), 85(ba s e);
1u- N MR: 8(C DC l台)p pm (27 0 MHz) 1. 48- 1. 8 0(8H, m, C H2 X4), 2. 15
- 2･ 24(l H,
n , c､H2), 2. 531 2 . 5 9(1 H, tu, C 甘2), 3/4L6r- 3. 93(4 H, m, OC H2 X2), 4･ 30
- 4･ 38
(lH, 班 , CH-OH), 4. 53. - 4, 75(4H, D, CHN O2 , OC H O, C H Oけ , 5･ 16(2 H, s,
G H2Ph), 丁. 36(5 H, s;P h).
鎚; IR: 山 m.” (
‾
n e at
-
)cm -･1 37
L
oo- 320 0, 295 0, ､1680;, 15 40, 14 20. 13 8 0･ ･1 34 0･
1 230, 118 0, 1 120, 1 06 0, 10 20. 96 0, 9 00. 86 0, 800, 7 60, 7 40, 70 0
'
,M S: 礼/2:
311 (3. 05)㌔ 29 3(4. 5 0う, 2 79(8. l l), 2 35(3 7. 59), 215(9.1 8), 91(ba s e)
, 85(ba s'e)
L
;
1H- N舶:8(cDC13)bp■m (2 70MHz) 1.､5 4- 1L･. 78 (6 u, a,､CH2X3),
2. 1･3
r
- 2. 17(2H, n , C H2). 3. 48 - 3 . 74(4 B, n, OC H2 X2),･3. 8 8- 4 . 20(1H, n ,
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CH- O H), 4･ 3 0- 4 ･ 5 1(3H, 山, C･H N,C H2N), 4. 6 4- 4.6 8(3H, h, C HN O2 , O CR O, O H
), 5. 1 6･(2H, a , CH2Ph), 7. 36(5 H, s ,P h)
牡 虹よ且腹鼓⊥
ニ ト ロ エ ス テ ル 雄(2･ 00g 4.6紬 m ol)をt.olu e n e(10ml)に 溶 解 し､ Arga8雰 囲 気下
- 7 8
o
C に冷 却 し 捜押 し た｡･ こ こ に D IBA L(ly s olo . 9. 4mI)を シ 7) ン ジ で 加
え る｡ - 7 8
o
C で5 分接 辞す る と､ T LC上(AcOE t/hexan e 1/1)原 料 の spot が消
失 し た. - 7 8
.
C でHeO H(5ml)を加 え 1 0分 間 擾押 す る ｡ 反応 液を室 温 に 戻 し
AcOEt(100ml)で 希 釈 す る ｡ 蒸 留 水､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し 硫 酸 マ グネ シ ウ 早紀煉,
洩 過､ 減 圧 留 去す る と､ 油状 の 残漣･(I. 53g)が 得 ら れ た ｡ これ を シ リ カ ゲ ル カ ラ
ム(S iO2 70g B W30 0 AcO Et/he x a n e 1/I)k より 精製 す る と､ 無色 油 状 の 姐
(0･7 6g 7 7･ 6%)が 得 ら れ た｡ こ の 迎(0. 79g 2. 00 h皿Ol) をT RF(1 0nl)に 溶解 し､
瀞 末 上 のK N(T”S)2(0. 40$ 2.0 0m m ol)を加え - 7 8oC で8 0 分摸 押す る とTLC上
(AcO Et/he x a n e1/1) 原料鎚 の 8pOtが消 失し た｡ ､ 反応液 をAcOEt(100nl)で 希 釈 し
飽 和 塩 化 ア ン モ エ ウ ム 溶 液､ 蒸 留水 ､ 飽 和 食 塩 水で 故 浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム
柁 燥､ 洩 過､ 減圧 留 去す る と､ 油状 の 残渡(713. 4n g)を得 た｡ こ れ を シ 1) カ グ ル
カ ラ ム(Si O･2 B W3 00 6 00g AcO Et/hexa n e 1/1)で 分 離精製 す る と､ 第 一 溶出
物と し てB&と9iの 混合 物(45 1･ 5mg 5 7. 1%)を得 た ｡ 第 ニ 溶 出物 と し て 迎(11 2. 6
mg 14･2%)を得､ 第三 溶出物 と し てB1(3 3. 3hg 4. 2%)を得 た｡
旦旦旦三 上 且 ユノヒ且 ニ 坐.塵_ 痘⊥ 吐 出
B&(0. 7 5g 1. 90血m Ol)をTH F- HM PA(5:'1 loれl)に 溶 解 し､ Arga 8雰 囲 気 下 - 7 8℃
に 冷 却 して ､ LD A(0.6M s oln . 如1 2. 00m ol)を 加 え 摸 拝 し た ｡ 5 分後､ T L C上
(AcO Et/he x a n e1/1) 原 料の spotが 消 失 した｡ 反 応 故 に 塩 化 メ テ レ ン(lOOnl)杏
加 え 希 釈 し､ - 7 8
●
C で 5 %H C lを加
.
え､ 素 早 く 洗 浄 し､ 蒸 留 水､ 飽 和 食 塩
水 で 洗浄､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､ 減圧 留 去す る と､ 油状 の 残漣(0.B og
) を得 た. こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(･SiO2 10 0g AoOEt/C鮎Cl2 1/4)で 分離精
製 す る と､ 第 一 溶 出物 と し て 迎 とaiの 混 合 物(0. 28g 各7. 紺)が 得 ら れ, 第 ニ 溶
出 物 と し て長辺(0. 3 4g 4 5. 3%)が 得 ら れ た｡
旦旦旦 三+上且 ヱ 出 臼ヒこL乙虹とを艶盈⊥
旦旦(2. 3 7g 6. 0 2m n ol) を 塩 化メ テ レ ン(Soul)に 溶 解 す る｡ ･こ こ 屯 ･ト 7) エ チ ル ア
ミ ン(1ml)を 加 え 室 温 で 授 拝し た . 5 時 間後､ 反 応 液 に 塩 化 メ■テ レ ン(200ml) 杏
加 え 希 釈 し 5 % H C l で素 早 く 洗 浄 し､ 蒸 留 水､ 飽 和食 塩 水 七 洗 浄､.-硫 酸マ グ
ネ シ ウ ム 乾 燥､ 減 退､ 減 圧 留 去 す る と､ 油 状 の 浅 渡(S. 0 3g)を 得 た ｡ こ れ を シ リ
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カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 15 0g AcO Et/CH2C l2 1/4)で 分 離精 製 す る と ､ 第 一 涛出 物
と し て旦旦(0 . 98g 41 . 4%)が 得 ら れ､ 第 二 溶 出物 と し て長辺(1. 02g 4 3. 0%)が 得 ら
れ た｡
鉦 鼓ユ_
ア ル デ ヒ ド旦旦(363.4mg 0. 92m ol)の Et2､0(10ml) 溶 液 を､ - 7 8
o
C に冷 却 し
Bu2BO Tf(0. 2 6n1 1. 01m 山Ol)を加 え た. こ の 反 応 液 を室 温 に 戻 し 5 分 間捜拝し た
後､ 再 び 0
'
c に冷 却tJ ､ iPr o 2N Et (0. 1 6ml I.0 1m nIOl)を 加 え､ 室温 で 1 時間 捜
辞 し た｡ こ の 反 応 溶 液 を icOEt(100hl)で 希 釈 し､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ
グネ シ ウ ム 舵 煉 ､ 油 過､ 減 圧 留 去 す る と､ 油 状 の 或 汝(5 00. 9山g)得ら れ た ｡ こ れ
を 再びEt20(5山l)に 溶解 し 0 ℃ に 冷 却 し､ 30%fJ202(0. 4nl)を加 えMeOfl(0. 如 l)杏
加 え､ 0
●
c で 1時 間 捷 拝 す る｡ こ の 反 応 液 をAcO Et(1 00tul)で 希 釈 し､ 飽 和 塞 背
水, 飽 和食 塩 水 で 洗 浄 後､ 硫酸 マ グ ネ シ ウ ム 乾燥 ､ 浪 過､ 減 圧 留 去 す る と 無 色
の 油 状 残凌 が 得 ら れ た ｡ . こ の 残 汝 の T LC(AcOEt/he x 8 n eI/1)を 調 べ る と､ 原 点
か ら 溶 媒先 端 に か け て tai ling し て 目 的 物 の spotが 無 か っ た 為､ 精製 は行 わ な か
っ た ｡
上 地 象塾
91(lon g 0. 02 53m m
,
ol)をEt州(lnl) 中加熱 連 流 し た ｡ 約 8 時 間 後T LC上(AcOEt/
he x a n e1/1 a nd AcO Et/CH仝C l之 1/4))旦星の spotが 消 失 し､ BA､ 三払の 印 Ot の大
き 蕃 が 約1 対､ 2 ･に 変化 し た の が 観測 さ れ た｡ 尚､ 迎､ 旦生に 付 い て も 同 様の 条 件
を 用 い て 反 応･を検 附 し た が ､ 旦旦, 旦旦共弘､ 旦旦へ の 変 化 は 観測 さ れ な か っ た ｡
三上旦ヱ ⊥生ユ土_坐_塵 地 色金成
ニ ト ロ･ブ ル コ - t ル 体旦ユ(人S S. 3ng 0. 0 85m ol) をT nF
- 托20(5:1 5nl)に 溶 解 し 室 温
で 捜拝 ず る･｡ こ こ に ､ 別 に 調 製 し た A l(Hg) (A I 0. 3g よ り調 製 し た) を 加 え 室
温 で 擾坪 し た9 反 応 液 が 発 熱 し, 後 に あ 局 程 度 収.ま っ た 時 点 で ､ 改 め て 加 熱 遭
流 さ せ▲る｡ tota12 時 間 後 反応 液 を室 温 に 戻 し､ 吸 引漉 過 し た｡ こ の 漣 液 を減 圧
留 去 し､ 油 状 の 残 泣(2 2･ 7mg) を得た｡ こ の まヰ残 洩(221 7mg)を､ p yriやine(1nl
)に 溶 解 し室 温 で 撹 拝 し､ Ac 20(0. 2tnl)を加 え - 晩 室 温 で 境 拝 し た｡ TL C上(AcO E
t)原 料旦主の splo(tが 消失 し た の で ､ 反 応 溶 媒を 留 去 し､ 得 ら れ た残 渡(43. 8ng)杏
シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO仝 5g 8W 30 0 AcO Et)に よ り精 製 す る と 無 色 油 状 のj娘
(16.8ngし4 4 %)が 得 ら れ た ｡ ま た.こ の 化 合物 は, cr ude.の ま ま 次 の 反 応 に 用 い た｡
* こ の,反 応 の 条 件 を 用･＼
＼､ 次 の 化 合 物 も 同 様 に 合 成 し た ｡
旦ヱ.(7 1 2mg,57 %.fr o m旦旦(1 19 0ng)) +担(0.38s: 64% fro n aa(0. 53g))
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Ai(0. 89g 83 %
旦エ(60 9mg 63 %
fr om Bi(0. 73g))
fr o m旦旦(.82 gmg))
旦邑(2.22g 72%
旦旦(I. 52g 6 9好
froJh旦i(2. 84g))
fr o 山型(1. 8 9g))
地 色盛+∴
旦旦(13 5mg 0. 30 1m m ol) にMeOH(10ml) を加 え 室 温 で 撹拝 す る｡ こ こ にAbbe rlyBt
15 を ス パ ー テ ル 約 一 杯 (約10山g) を加 え 室 温 室 温 で 接 辞す る (反 応 が遅 い と
き は､ 約 4 0
o
C 遥 加 熱 し 反 応 を 見 る) . 6 . 8 時 間 後, T LC上(^ cOEt) 犀料 の
spotが 消 失 し た. 反 応 液 を 洩 過 し､ カ ラ メ ル 状 の 残 汝(1 03. 如 g)を得 た ｡ こ れ を
シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 B W30 0 l og AcOEt)に よ り棉製 す る と､ 無 色 カ ラ メ ル
状 の 述(93. Om g 84. 8 %)を得 た.
旦旦; 〔α ]力 ＋10. 2 2
●
(c 1. 14 5, CH C la); TR: y m x(CH Cl3)o m
‾ 1 343 0, 17 25,
16 75, 18 65, 114 0; MS:也/ヱ 3 65(0. 14, M＋ ＋1), 急0 6(5. 99), 27 8(10.64),
19 7(12. 35), 1 70 (20.4 1), 15 5(10.2 1), 14 9(1 9.5 0), 13 7($l. 08), 1 08
(4 1. 80), 10 7(32.7 2), 9 1(ba s e); 1H - ㈹ R:8(CD C18)p pm; (50 0MHz) 1.6 5
(1H, br, O H), 1. 83- 1.9 0(2H, 払, Ca - H), 1. 93(3H, s , CO CH,令), 2. 01(怠H,
s , C UC H3), 3. 3 3(lH. br d, J ; 1 3.8 Hz. C6 (苛 X) - H), 3.73(lR, dd, J =
5▲9, ll.4Bz, C7 - ”), 8.7 8(1H, d d, ∫ = 8. 0, 1l.3Hz, C7 - n), 4. ll(1H,
br d, J = 1 8.5 Hz, C8 (e q) 一 口), 4. 44- 4.67(2H, n, C公 一 H, C6 - R), 5. 07- 5, 12
(lH･ 也, C^ - ”)･
.
5 ･ 10- 5 ･ 22 (2H, n, Cu空Ph), 5- 6ト1(lH, d, J = 8･ 5Hz, N H),
7,3 2-7 . 39(5月, m, Ph).
* 他 の d ia ste r e ois om e r &1､ 迎､ 弘､ 迎､ 更 に ､ N - メ チ ル カ ル パ メ ー ト体
弘､ 旦呈に.於 い て も 同 様に 反 応を 行 っ た｡
旦旦(0. 64g
Aa(7 26mg
旦星(4 73ng
旦旦; [α コD
9 2% fr o 皿Bl(0. 85g))
qu a nt fr o m旦i(89 3mg))
qu a nt fr o 山旦i(6 70ng))
- 1. 4 7
'
(c i. 1 60, CHC 13);
40(354mg qu a nt froJn旦旦(4 36mg))
旦旦(I. 82g qu a nt fr o m姐(2.22g))
+弘(1. 08g qu a nt fr o n壁(I. 50Jg))
lR: u … x(n e at)c m
‾ 1 3 430, 173 0,
16 75. 13 70, 130 0, 11 40, 10 80; MS: A/z 3.65(0.53, M
' ＋l), 3 05_(7. 5 5), 27 3
(23. 8 0), 2 14(2 2. 89), 1 97(10. 3 0), 170,(42. 1 8), 15 5(1 2. 3 5), 137
(3 7. 95), 108(22. 45), 1 07(1 6. 95), 9 1(ba s e); 1H- N 拙R:8(GDC･13)p ph (50 0
M Hz) 1.. 8 5- 1.98(3H, n, C3 - H, O R), I.87(3tl, s, C OC ua), 2.-06(3 H, s,
C･OCt13), 3. 6 2(1H, dd, J = 2. 4, 1′3. 8tlz, C8 (” ) - u), 3. 67(1 H. dd, ∫ ≡
5 . 0, l l. 6Hz , C7 - ”), 3/8 0(1H, d, J I 13. 帥 z, C8 (｡ q) - 8), 3. 88.(1u, dd,
J = 8.3, l l. 6Hz , C† - H), 4. 01(1 H, d, J = 4. 4Hz , Cs -H), 4. 19(1H, m,
C2 - ”), 4 . 92(,1H, q l ike, J = 4. 8 Hz, C4 - H), 5. 10- 5 . 24(2n, 礼, CH2P h),
5 . 70(lH, d , J = 6 . 9 uz , NH), 7. 30- 7 . 38(5H, 也, Ph).
-5 卜
旦旦; [a ]D - l･ 78
' .(a 1. 02 0, CH C l3); IR: LJ m a x(n e at)c H
- I 34 20, 17 40,
16 80, 13 75, ･18 50, .13 3 0, 13 20, 1 3 05, 113 0, 9 8 0; 9 40; MS:n/z 3 6 5(0. 3 9,
M＋ ＋1), 3 05(3. 92), 27 3(7. 5 9), 214 (6. 1 2), 1 9 7(5｡ 89), lワo(2 2. 35),
15 5(4. 78), 13 7(2 1. 0 0), 10 8(8. 4 7), lo †(6. 1 8), 9 1(ba s e); 】H- ㈹ R: 8
.(CDC l台)p 叩 (50 0Mflz) 1. 81
'⊥1. 90(1H, 班, C台 (a x〉 - ”), 1.93 (8H, s , C OC H3),
2. 01- 2 . 0 9(1H, 也 , C3 ( ” ) - H), 2, 06(3H, a, C o ck(3), 2. 20(1 H, br , Oil),
2. 84(1日, t, J ≡ 12. 4 批,
.
C8 (8 X) - ”), 3.7 4(2 H, n, CT - ”), 3. 92(1日, dt,
∫ = 5. 2, 10. 9 Hz, C6 - a), 4. 3 9(l H. d d. ∫ = 5. 1. 1 3. 3Rz , C6-(. q) - H), 4 . 50
(lH, d, J = 5. 8 Hz, C之 - a), 5.0 6(1 H, dt, ∫ = 4. 7, 1 0. 9 Hz, Cl - H), 5.l l
- 5 . 2 4(2tl, ” , C H2P h), 5.83(l H, d, J = 8. 1tlz, NH), 7.2 9- 7.39(5H, m, P
h).
生旦; [aコD
■
＋3 0. 63
●
(c 2.63 9, CH C13); IR: ” . ” x(n e at)c n
- I 3 440, 17 4 0,
1 6 80, 138 0, 1 35 0
■
, 13 3 0, 13 2 0, 131 0, 1 12 0, 1 04 0, 98 0, 9 5 0; 州S:也/a 36 5
(o. 3 9, M＋ ＋1), 8471(o. ･63), 3 13(0. 79), 3 05(3. 9 2), 27 3(7. 5 9), 21 4
(6. 1 2), 1 70(22. 3 5), 137(2 1. 00), 9 1(bas e); lil- NM R: 8(CDC l3)p pm (500
M Hz) 1. 87- 1 . 95(1H, br, OH), 1. 90 (1H, ddd, ∫ = 2. 8, 6. 8, 15. 4Hz,
C3(a x) - H), 1.9 7(3H, s, CO CH3), 2. 0 8- 2.1 4(1n, m, C3 (. q) - ”), 2.l l(3円,
s , CO CH3), 3. O 也一(1H, t li ke, J = 1 2. 1Hz, C6 ( ” ) - H･), 3. 5 7(1 R, d d, J =
5. 5, ll. OHz,
(2H, A , C6 - ”,
2 . 8 Hz,､C4 -tl),
7. 3 2- 7 . 38(5H,
C7 - ”), 3. 92(1H, dd, J ≡ 5.5, 9. 9Hz, C7 -f7), 4. 13- 4.1 9
C6 (｡ q)
- H), 4. 37- 4 . 4 1(1 u, h, C2 - H ), 5.0 7(1tl, d, ∫ ≡
5. 12- 5. 1 9(2H, h, Cn2Ph), 5.5 3(1H, d, J ニ 8. 2 Hz, N H),
n, Ph).
旦旦; [a]Dr ＋2. 01
.
(c ノ1. 050, C EC l3); 1H- N MR: 6(CD C13)p pJn(5 00 M Hz) 1. 82-
l . 9 0(1H, a .･C台( ” ) - 日), i. 93(3 打, s , CO Ctlaう, 2. OZ- 2. 09 (2 け, 班, C3 - ”,
O H), 2. 06(3H, a , CO-CH9), 2.8 4(1 H, t, J = l l. 6Hz, C6(a x) - a), 3. 7 5(2 月
, A, C7 - fl), 3.9 2(1H, dt, J = 5. 2, 12.9flz, Cs - a), 4. 40(1 B, dd, J ≡
5 . 2, 13, 2 Hz , C6 (｡ q) - H), 4. 51 (1 u, d, J = 6.3 Rz, C2 - ”), 5. 0 6(1H, dt, ∫
= 5. 0, 1 l. 3日z , Cd - H), 5. l l- 5 . 25 (2 H, n , CH2P h), 5. 7 6(1H, d. J = 7. 7
Hz, N H), 7.31- 7 . 3 8(5tl, n, P h).
旦呈; n p. (s oly e nt) 9 3. 0⊥9 6.5
●
C (1pron- 1pr 20); I R:LJ m a x (KBr)c m
- 1 3 40 0-
.3 2 50, 295 0, 1735, 16 9 0, 16 50, 1 55 0, 146 0, ･14 5 0, 1 410, 1 37 0, 1 32 0, 1 26 0
, 12 4O, 12 10, 11 40, 1 04 0, 96 0, go o, 7 6 5; HS:m/z 2 71(16. 9 8), 2 11
(14. 75), 197し(45. 53), 169(2 2. 1 8), 1 37(61. 09) 43 (bas e); An al. Calcd
for Cl 之t]20 N206
■c, 4 9
●
. 9 9%; ,H, 9 . 7 2%;N, 6, 9 9%. Calcd fo r C12H20 N 206
＋ 1/3 H20 C,4 8. 9 7%; ”, 9. 52Ⅹ; N, 7 . 08 %. Fo u nd C,48. 99 %; H, 9. 48 %; N,
-52-
6 .82%.
旦旦を無 水 酢 酸 - p yrid ine で ア セ サ ル 化 す る と ト ') ア セ チ ル 俸鎚
'
が 縛 ら･ れた｡
旦蔓
'
; 1H- 棚 丑:8(C DC la)p p山 (27 0MHヱ) 1.7 7- 1.8 8(lH, 也, C3 - H), I.99- 2.18
(1H, m , C8 - ”), 2.0 6(3H, S, COC Ha), 2.08(3fl, a, C OC H3), 2.7 9(lE, dd,
∫ ≡ 1 1･3, 13･4 Hz, C6 - H)I 3･ 8 卜3･ ･78(1H, A, C6 - H)∴ 2
.:
0 7(3H, sノ C OC H3),
3. 7 2(3 H, ら, O C R8), ,4. 12(l H, dd, ∫ = 5. 7, l l. 8 Hz, C7
- H), 4. 26 (ltl,
d d, J = 8.1, l l. 4Hz, C7 - ”), 4.4 0(1H, dd, ∫ = 4. 7, 1 3.8 Hz, C8 - H), 4. 6 5
- 4.75(1H, 也, C2 -”), 4. 97(2 H, dt, I = 4.7, 13. 8 Hz, Cl - H, NH); C 卜MS
289(bas e, M＋ 十1).
9&;. IR: i, 印 = (KBr)c m
‾ 1 3 50(卜820 0, 17 20, 1 69 0, 164 0, 162 0, 14 50, 1 2 40,
1130, 10 40, 7 65
旦旦を銀 水 酢酸
-
p yrid in eで ア セ テ ル 化 す る と ト 1) ア セ テ ル 伴星旦
'･が 得 ら れ た｡
坦
'
; 1ロー ㈹ R:8(C DC 13)p ph (27 0班批) 1.86- 1.9 3(1 H, m, C3 - 8), 2. 03(3tl. a
, CO CHa). 2.05- 2.1 8(- 捕 , n, C3 - H), 2. 12(3 H, a, CO CH8), 2. 97(1H, t,
∫ ≡ 12. 5批 , C8 - H),2.08 (3H, s, CO CH3), 3. 72(3H, a, OCH3), 8.7 8- 3.9 9
(lH, 帆, C6 - H), 4.0 8(1H, dd, J = 6.4, l l. 0 批, CT - fl), 4. 1 卜4. 21(l H, a,
C6 - 冗)I 4.3 3(1H, t l ike. J = 9.9Hz, C7 - a), 4. 45- 4.66(lH, A , C2 - a),
4. 82(lH, d, J = 8. 5nz, NrI), 5. 08(lH, d, J = 之.8Hz, C4 - n)
A_⊥乙旦互生選良且旦貞盛L
A9(8 4. 7mg 0.23 3m ol)をp yri
-
d in e(5ml)に 溶 解 しAc色0(0.5nl)を加え室 温 授挿 し
たQ 1 5時 間後､ TL C上(AcOE t) 原料 の spotが 消失 し た｡ 反 応斌 を減 圧 留去 し､
シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (SiO2 10g AcO Et)で 精製 す る と ､ 無 色 油 状 の旦旦(8 2.8m g
8 7, 6%) を得た｡ こ の 旦蔓の 結 晶化 を試 み た が 成 功 し な か っ た｡ ま た こ の 化 合物 は､
こ の ま ま 次の 反応 に 用 い た｡
主星に 付 い て も 同様 の 反応 を行 っ た｡ 旦旦 (8 5. 7% fr o n 迎)
王 _L呈ヱ 出 A乳色盛
Al(8 2. 8mg 0.204n 皿Ol) をMeOH(5nl)に 溶 解 し､ 5% Pd
- Cを ス パ - テ ル 2 杯 ( 約
5 0mg) を加 え た｡ 三 方 コ ッ ク を用 い 水 素 ガ ス で 置 換 す る ｡ こ の ま ま室温 で 擾 秤
す る と ､ 1 時 間後､ T LC上(1cOEt)原 料 の spotが 消 失 し た ｡ 反応 液 を セ ラ イ ト
5 45を敷 い た 浪 紙 に よ り浪 過 し､ 帖 OB に より洗 浄 し 浪液 の 溶 媒 を 留 去 す る と､ 残
泣 (52. 2mg 無 色 油 状) が 得 ら れる ｡ こ の 残 壇 を直 ち にp yrid in e(5ml)に 溶 解 し
Ac20(0.5ml)を 加 え る ｡ 室 温 で 3 時 間接 辞 す る と､ TLC上(AcOEt) 原料 の spoが消
失 し た｡ 反 応 溶 媒 を減 圧 留 去 し､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 2g AcO Et/Eton
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10/1)に よ り 精製 す る と 半 固 体 状 の旦旦(51. 5m g 80. 5%) を 得た . こ れ をAcO Et-
he x a n eよ り 再 結晶 す る と 融 点10 3.5 - 10 4. 5
o
C を示 す 粉 末 状 の 固 体 が 得 ら れ た ｡
I R: リ m a x(且Br)c n
‾ i 3370, 1 74 5, 1720, 1670,
r
16 50, 15 40, 1 43 5, 1395 187 0,
1260,･12 35, 10 4 5;′MS:m/z 8 1 6(2. 1 8), 3･1 5(.1 2. 3 8, 朋＋ ＋1), .25 5(42. 6 7),
239 (5. 7 3), 21 2(2 6. 9 4), 1 95(l l.51), 18 1(18.5 6), 1 70(24. 3 8), 1 5 4
(12. 87), 15 3(13. 2 0), 1 52(1 5.9 5), 139(3 4,. 28), 1 2 2･(9. 41). 93(18. 4l･)
,′80(92→. 5 1), 43 (ba s e);J IM- †川R: 8(C DC l9)p pm (270 M Hz) 1. 75- 1.8 4(lR, n
, c8 (” ) - ”), 1. 9 7(3u, s , CO Cu3), 2.02- 2 . 20(lil, 也, C8 (｡ q) - H), 2.0 6
(3H, s, CO C Hヨ), 2. 1 0(3 H, s, C O CH3), 2. 1 8(3H. s, CO CH3), 2. 96(1n, d d
, ∫ = ll. 3, 13.7 Hz, C6 (” ) 一 円), 3. 72- 3.80(l H, n, Cs - H), 4. 08(lH, dd,
J = 6 . 0, ll. 4Hz , C7 - H), 4. 13(1 R, d d, J = 5. 4, 1 3. SHE, C8 - ”), 4. 3 1(1 H
, d d, J =
5.1 7(1HJ
An al.Calcd
5 8. 83%; H,
8. 1, l l. 6tlz , C7 - a), 5.0
■
5 (1 H, dt, J = 4. 9, ll. 1 Hz, C- 4H),
dt, J = 6.6, 7. 6 uz, C2 - H), 6. 0 5(1 H, d, J = 6.1 uz, NH)
fo r CI JH之2N206 C, 53. 4 9%; R, 7.0 5%; ”, 8J. 9 1%. Fo u nd C,
7. 02 %; ”, 8. 81%.
同様 の 方法 をiE(3 5. 7ng)に 適 用.し旦旦(20, Om g 6 8. 9%)を 得 た｡
I R: 〟 m ” (KBr)c m
- 1 330 0･, 1 73 5, 1 64 0, 154 0, 14 2 0, 13 6 5, 1 23 0, 1 03 5, 970;
描S:班/z S IS(7. 5 3), 2 55(4 1. 13), 23 9(3. 8 7), 212(2 8. 73), L19 5(17. 27),
1 81(28. 3 6), 17 0(2 0.3 3), 15 4(17. 24), 1 53(12. 4 9), 15 2(14. 5 3), 1 39
(4 9. 36), 9 3(1 9. 47), 80(9 9. 25), 43(ba s e); 1H-N M R: 6(C D Cla)p 叩 (2 7 0
MHz) I.,8 51L -2. 15(2H, ･tu, Ca - R), 2.0 3(3u, a, COCH3), 2.04.(3 H, s, CO C 鮎)
, 2. 16 (6 u, s, C O CH3X2), ･ 3.. 2 4(1H, t, ∫ ; 1 2. 5 uz, C6 (a x )
- ”), 3. 82- 4.2 2
(2H, 也, C6 (. q) - ”), 4. 43 (1u, t, J = 10. 1Hz , C6 - R), 4. 5 4- 4.5 9(1 F, m,
cT - ”), 5. ll(2 H, m, C 2, CJ 一 打), 5. 76(lil,･br , 封H)
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第 一 牽 第 二 節 に 関 す る 実 験
呈 出 色魔
旦旦の 合 成 法lこ 準t3て星旦(4. 55g)■か ら旦ヱ(5. 0 6g 77.1 %)を 得 た｡
AlはTL Cで旦旦と 一 致 し た ｡
ヱ 山 盛
旦旦の 合 成 法 に 準 t; て 4 7(5. 00g) か ら48(8,54g 78. 7 %) を得 た.
地 ム _+追払生盛
旦旦(6.7 7g､17. 18m ol)の 塩 化メ テ レ ン(100ml)溶 汲葺こ ト リ エ チ ル ア ミ ン(I血l)敬
加 え 室 温 で 捜 押 し た. 3 0 分 後T LC上(AcO Et/C H2Cl､仝
た｡ 反 応液 を塩 化 メ テ レ ン(5 0
･
Onl)で 籍 釈､し 5 % H C
飽 和 食 塩水 で 洗浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾煉､ 油 過､
残 泣(6. 27g)を 得た . こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO皇
I/4) 原料 の spoLtが 消 失 し
1 で 素 早 く洗浄 し､ 蒸留 水､
減 圧 留義 す る と､ 油 状の
BW 30 060(1g ･^cOEt/
he x a n e1/1)で 分離精製 す る と､ 第 一 溶出 物 と し て旦ユとiaの 混 食物 を得 た｡ 第
ニ 溶 出 物 と し て 馳(I. 03g 15. 2%) 凌 得 た｡ こ のiiとBBの 混 金物 臥 再度 シ リ お
ゲ ル カ ラ ム (SiO2 BW $0 0 50 0g Å¢OE t/CH仝C l之. 1/4)に よ り分 離 格 刺 す る と､ ,
第 一 溶 出物 と し てBB(2. 6 4g 39%)が ､ ､ 弟 ニ 溶 射機 と し て鼻息(1,6 2g 2 3.t9%)が 得
ら れ た｡ 旦ユのT LC､ 及 び1H - N M R 娃､ L - ア ス パ ラ ギ ン 酸か ら訴 申 し て 得 ら
れ た 同 じ相対 配 置 家 持 つ 化合物迎申 そL41 と - 熱し た｡
5 1; 1H- ㈹ R:6(CD Cl3)p pm (5 00 加地) I. 50- i. 8 1(8H, a, C恥 x4), 2.1 6+2. 1 8
(1n, n , C恥), 2. 53- 2 . 5 9(1H, n, ､C粘)i 3. 46- 3. 95(4 H, n, O Cfl望 X2),､4.S之
-
4.名8 (1 H, n , CH- OH)., ･4.5Q- 4.75 (4H, 叫∴ C托NO仝 , OCr10, G8 8H), 5.'16(2fI,
a, C恥P h), 7, 36.(5F[,
,
,a ,Ph).
∠⊥土 地 盛
$3か ら 坐の 合 成法 に 準 じ てai(2. 64g)か らB&(1. 62g 69. 1% 3steps)杏. 得 た｡
a!; [α ]D ＋2.0 1
-
(a 1. 05 0, CBC l3); 1H- 州 R:8(CD C13)ppn (500 他馳) 1･ 82-
1 . 90(1 H, n . C3 (a x) -H), l. 93(3u, s, CO C KS), 2. 0 2- 2. 09(2fI,▲血/.C3
rH,
O H), 2. 06(3 H, s , CO C H3), 2. 84(1H, .i, J = ll. 6Hz. C6 (古 X) - 汁), 3. 75 (2 H
, 也, cT - H), 3 . 92 (1.H,
.
dt, J = ､ 5 . 2, 12, 9Hz, C6 一 口), 4. 40(l H, dd, J ≡
5. 2, 1 3. 2 Hz , C6( . q) - H), 4 . 5 1(1 H, d, J = 6. 3 批, Cモ ーtI), 5.･06(1 H, dt,
J = 5. 0, l l. 3Hz, Cl
一 日), 5. ll- 5. 25(2Tl, ･m, C H2Ph), 5`. 76(1u-,､d,.∫
= 7. 7
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Hz, N円), 7. 3 卜 7. 38(5 H, n, P h).
旦旦旦 出 払
卓旦(100 0mg 2. 7 舶= ol)の ア セ ト ン (5 0ml)溶 液 を O
oC に 冷 却 し､.別 に 調 製 し た
Jone s拭 薬(CrO3 2 3g を 23% H2S Ol に 溶解 し た 溶 液｡ 2ml) を 少し ず つ ､ 約 5
分 間 で 滴 下 し た｡ 滴 下 終 了後 ､
■
反応 液 を 室 温 に 戻 し 約 1 時間撹 拝 し た｡ .T L C上 原
料 の spotが 消 失 し た｡ 再 び O
o
C に冷 却 し､ イ ソ プ ロ ビ ル ア ル.コ
ー ル を､ 反 応 液
が や や緑 色 に 変 わ る ま で 少 し ず つ 加 え る｡ 反 応 液 を 洩過 し､ 減 圧 下 で 反 応 液 を
約 5 ml に な るま で 洩節 し た｡ 再 度 0
.
C に冷 却 しT uF(3 0qnl)を加 え る｡ こ れ に 別
に 羽.製 し た ､ ジ ア ゾメ タ ン ( ニ ト ロ ソ メ チ ル 尿素 20.6g よ り 調 製 し た) の エ
ー
テ ル 溶 液 を､ 反 応 液 が や や黄 色 に な る ま で 加 え る｡ 加 え 終 わ っ た ら､ 溶 媒 を 減
圧 留 去 し､ 油 状 の 残液(1 3 82. 5mg)を 得 た｡ こ れ を､ シ 1) カゲ ル カ ラ ム (S i O仝
B W3 00 15 0g AcO Et)に よ り 精製 す る と､ 無 色 ア モ ル フ ァ ス 状 の旦旦(5 69.5m$
5 2. 9%)を得 た . 5Eは+ トH - N M Rに よ り そ の 構 造 を確 認 し た.
班; [α ]D ･19.74
●
(c 0.3 04, MeOH); 1H- N M R:8 (CD C l3)ppn (50 0 出Hz) 1･ 8 7-
2. 10(1打, n . C3 (a x) - H), i. 92(3 H, s, C OC恥), 2. 07(3 H, a, COCH3), 2.46
- 2.4 9(lH, 也, C3 (｡ q) - ”), 2.8 4- 2. 88(lB. 也 , C6 (a x) - H), 3 . 75(3n, s,
o cH3), 3. 9 7(1 H, tB. C8 (. q) - H), 4. 3 8(1 H, d, J = 8. 53 Hz, Cl
- ”), 4. 77
(lH, dt, J = 4. 4, ll. 6 Hz, C5 - ”), 5. 10- 5. 22(8H, n, C仝 - H, CH仝Ph), 5. 67
(1R, d, J = 7.7 Hz, NH), 7.2 6- 7. 36(5H, n, P h).
山
王追(5 5. 8mg 0. 1 94m ol)にC 鮎 CN
- CC l4 -H20(2:2:3) を加え 溶 解 さ た｡ こ こ にRuO2
( 約1bg)とNaIO4(1 69. 7山g 0. 79 4n 血01) を加え ､ 室 温 接 辞 し た｡ 4 時 間後､ 反 応
が 全 く進 行 し て い な か っ た の で 後 処 理 し た｡ 反応 液 に 塩 化 メ チ レ ン(5 0ml)を加
え ､ 飽 和食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム 乾煉 ､ 混 過､ 減 圧 留 去 す る と 油 状
の 残 撞(16 8. 9mg)を得 た ｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 log AcO Et)に よ り 精
製 す る と､ 旦旦(32. 9mg 59. 0 %)を 回 収 し た ｡ こ の亘旦はTL C によ り 同定 し た ｡
A_∠ 地 乳旦
星 山 旺敷地
53(89. 7mg 0. 3 11山m Ol)にD MFを 加 え 溶 解 させ る. こ こ にP D C(409･ 7mg l･ 0 9
皿m Ol)を 加 え 室 温接 辞 し た｡ 2 4 時 間後､ TLC上(AcO Et/EtO n 2/1) 原 料の spotが
消 失 し た ｡ 反 応 液 に避 化 メ テ レ ン.(50tnl)を加 え､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸
マ
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グネ シ ウ ム 紀 燥､ 油 過､ 減 圧 留 去 す る と 油状 の 残 液(5 39.4mg)を得 た｡ こ れ を シ
リ カ ゲ ル カ ラ ム(SiO皇 ･10g ÅcO Et)に よ り精製 を拭 み
'
た がD 肝と 望み q) カ ル ポ ン
酸 と の 分 離が 行 え なか っ,た の で ､ こ れ以 上 の 精査 独 行 わ なか 七 た｡
ユ⊥土工旦旦 土 且 生 地 起立公選
旦旦(5 20.Omg l.8 2 7m ol)の MeOH(Soul) 溶 液に､ R2CO9(25 0. Omg 1.3 27n m ol) を加
え､ 室 温 で 1 5分 捜 拝 し た. TLC上(^ cO Et)原 料 の spotが 消 失 し た｡ 反 応液 の 溶
媒 を減 圧 留 去 し､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(Si O2 B W300 50g ÅcOEt/EtOH 8/1)で 分
離 精 製 す る とBB(4 60･ Omg 9 9･ 1% 11計120･ 5 c r ude)を得 た｡ c r ude甲ま ま 次の
反 応 に 用 い た｡
旦旦三上 乙温風選遜且⊥ 皿 乞 ニ 旦臥藍風量_L旦金成
鼻旦(140. Ong 0. 89 2= o1)のHeOH(20ml)溶 液 に5Ⅹ P d- C(0. log)を加 え 室 温 で 挽 挿
し た ｡ こ こ に 三 方 コ
p
y ク を用 い て 水 素 ガ ス 風 船 を取 り付 け､ 4 5分 後､ T L.C上
(AcO Et/Eto n/ÅcOH 20/2 0/1)原 料の spotが消 失 し た｡ 反応 液 患油 通 しHeO托､ 蒸
留 水で 洗浄 する｡ こ れら の 漉 液 を集 め､ 溶媒 を減圧 留去 し､ 更 に ミ リ ボ ア 漉 過
す る と租 結 晶 と し て蔓(7 l.4mg 84. 8%)が 得 ら れ た. こ れ をNeO H- Et色0より 再 結 晶
す る と､ 融点 26 4. 5- 26 8.0.C(lit 267- 269PC)の 無 色粉 末状 化 合物 が 得 ら れ た｡
こ の旦杜融 点､ 比旋 光 度､ 赤 外 吸 収 ス ペ ク ト ル ､ マ ス ス ペ ク = レ, I H - N M R
紘､ 文献紀 載 の ス ペ ク ト ル デ ー タ と - 致 し た ｡ 旦; 【α ]D2 匂 ＋3 0. 3
'
(c 0. 09 8,
R20); lk: レ ma x(X Br)c m- 1 3 60 0- 28 00, 165 0, 1 63 5, 15 40, 1 4 40, 1 390, 1310
, 1200, 113 5, 10 7 0, 9 60, 9 30, 9 10, 8 80, 795; MS (C 卜封S): n/z 2 03( 附＋1,
ba s e);. 1H- NM R:6 (D空o)p pm (400 M Hz) 2. 0 3(3H, a, C OC恥), 2.05(1 B･, d dd,
J = 4. 8, 8 . 6, 1 3. 7批 , C3 (a x) - ”), 2. 44(lfI, d dd, ∫ = 3.8, 6. 3, 14.8 批,
Ca (｡ q)
- H), 3.26(1 R, d d, J = 8. 2, 13. 2Rz, C6 (｡ x) - ”), 3. 46(1H, d d, ∫
≡ 4. 4, 13.4 Rz, C8 (｡q) 一 位), 3.8 1(捕 , dt, J = 3. 5, 8.1Hz, CJ 一 日), 3. 97
(1H, dt, ∫ : 4. 4, 8 . 1 Hz, C6 - 8), 4. 09 (1H, t l ike, J
7
= 6.5Hz, C2 - H･)
エ ス テ ル 5 7の 合
1 Lの 三 頚 フ ラ ス コ に 接 辞 モ ー タ ー を取 り付 ける｡ 旦呈(6.73g 芦2.1 4= ol)を三
頚 フ ラ ス コ に 入 れ る｡ こ れ に 塩 化 メ チ■ レ ン(20 0ml)と蒸留 水(1 00ml)を入れ､ 0
℃ で 激 し く捜 拝 す る ｡ こ こ に ク ロ ル 炭 酸 メ チ ル(2. 90g 30.. 0.4n n ol)の 塩 化 メ テ
レ ン (10 0ml) 溶 璃と 炭 酸 カ リ ウ ム(4. 15g 30. 04mmol)の 水(50ml)溶液 を約1 0 分
で 滴 下 し た ｡ 滴 下 終 了後､ 室 温 で 1時 間投 拝 し た｡ T LC上(AcOEt/he x a n e1/2)
原 料 の spotが 消 失 し た の で ､ 塩 化 メ チ レ ン(5 00nl)で 希釈 し､ 蒸 留水､ 飽 和 食 塩
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水 で ､ 洗 浄し 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾盤､ 漉 過､ 減 圧 留 去す る と､ 油 状 の 残洩(10.
7 1g) が 得 ら れた｡ こ れ を､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (Si O仝･ 50 0g ÅcOEt/he x a n e
1/2) に よ り精 製 す る と､ 無 色 油 状 の旦ヱ(8. 0 1g 9 7%)が 得 ら れ た ｡
IR: z) m a x(n eat)cBl ‾ 1 2 9 60, 1 74 0, 1 705, 1 56 0, .1 4 70, 1 4 50, 1 375, 13 60,
1260, 121 0, 11 40, 10 6 5, 10 40, 9 80, 9 10, 87 0,･820, 780
ヱ.生 山 盛
エ ス テ ル 体重ユ(8. 0 0g 2 2.08= ol)の tolu e n e(20 0ml) 溶液 を- 7 8
'
C に冷却 し接
辞 し な が ら､ DI BA L(l 拭o1. s olu sio n 4 3ml) をシ 7) ン ジ で 少 し ず つ 約 1 0 分 間 で
加 え る｡ 加 え 終 わ っ た ら - 7 8 ℃の まま 1 0分 間撹 拝 し た｡ T L C上AcO Et/
hexa ne 1/1)原 料 の spotが 消失 し た｡ - 7 8
o
C の ま ま, 反 応液 に 5 % E C 1
(約 1P m l) を加 え過 剰 のD IBA Lを失 活 さ せ た｡ 反応 液 にAoOEt(5 00ml) を加え ､
飽 和塩 化 ア ン チ ニ ウ ム 溶 液､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油
･過､ 減 圧 留去 す る と､ 油 状 の 残 汝(5. 36g)が 得 ら れ た ｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム
(SiO2 200g AoO Et/he x a n e)に よ り分 離 精 製 す る と､ 第 一 溶出物 と し てil
く0. 4 8g 6%) を回 収し た｡ 第 ニ 溶 出 物 と して ア ル デ ヒ ド呈竣(4. 8 5g 6 9.0芳)を 得 た ｡
I R: LJ M X(n e at)c n
‾ 1 29 40, 17 20, 16 95, 15 4 0, 1 46 0, 1 4 40, 1360, 1200,1130
, 1 03 8, 9 65, 90 0, 86 0, 81 0, 775
虹 互選ユ_
蔓旦の エ ト ロ ア ル ド ー ル 反 応 (ト 7) エ チ ル ア ミ ン を用 い た 方法) に 準じ て､ 旦旦
(7. leg) か ら坦(8, 33g 46. L5X)､ 旦旦(3. 4 8$ 4 7.9%)を得 た｡
こ の ま ま 次 の 反 応 に 用 い た ｡
壁 + _ 虹 と盈元
旦ユで 行 っ た 方 法 を 用 い ､ ･&9(3. 33g)か ら旦主(2r. 25g 5 7. 7%)を 得､ 鎚(3.4 3g) か ら
旦旦(3. 06g 7 6.3%)を得た｡
こ の ま ま 次 の 反 応 に 用 い た ｡
弘+ 雌 塵
邑邑で 用 い た 方 法 に よ り､ 旦ユ(1. 2 6g)か ら旦呈(0. 98g qu a nt)が 得 ら れ､ 旦旦(3.0 0g)
か ら 杜6_4(2. 32g qu a nt)が 得 ら れ た ｡
地 痘
5&で 使 用 し た 方 法 を 用 い て 行 い ､ 旦旦(28 lmg)よ り鎚(18 5bg 45_, 9 %)を合 成 し た ｡
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旦旦; MS:m/z 8 17(0.8 3, M
＋
＋l), 31 6(0.3, 凹＋), 257 (5 9. 5 5), 214(1 0. 23),
197(base), 138 (87･ 18); 1 M MR:8(CD Cla)ppm (270M Hz) 1･88- 2･0や.(lH, 帆
, C3 (a x) - ”), 1. 92 (8日, a , CO C恥), 2,0 6(3日. a, COCHa), 2. 46 (1H, dd d,
A = 2.1, 4 . 6, 13. SHE, C3 (. q)
- H), 2. 83 (1 H, d d, J = Ill. 1, 13. 3Hz, C6 一 班)
, 3. 73(8H, s, O C鮎), 3
]
. 76(SR, s, OC H3),.3.95(1H, dt, J
= 5. 5, 10. 7
Hz, C6 -a), 4. 34(1 H, d d, J = 4. 9, 1 3. 4nz, C6 - 8), 4. 7 8(1H, dt, ∫ ; 4.6
, l l. 6Hz, C4 - ”), 5.0 1(1H, ,d li ke. J
= 2. 5Hヱ, C2 - ”) 5.8 0(1H, bra , Ntl)
蜘 乱旦
班(94. 5mg 0. 2 99m m ol)を ク ロ ロ ホ ル ム(1 0ml)に 溶 解 しT MS I(5 9. 8ng 0.2 99m n o
I)を 加 え 加熱 遼流 し た ｡ 0 . 5 時 間 後TL C上(AcOEt/he x a n e4/I)原料 の spot が､消
失し た が､ ,禎 雑 な 反 応混 合 物 に な っ た｡ AcOEt(60nl)で 反 応溶 嘩を希 釈し､ 飽 和
食 塩 水 で 洗浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾塊､ 波 過､ 減圧留去 し残液(3 8. Omg)を得
た が ､ や 捻りTLC上 複 雑 で あ っ た の で こ れ以 上 の 精製 独行 わ な か っ た｡
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三_～ヒ三Lニ坐 馳 金_盛
ア セ テ ー ト 体旦旦(8 1 8. 2mg I.8 2 4m ol)をMeO R(4 0ml) 溶 液に 炭 酸 カ リ ウ ム
(252. 1mg I. 8 24m 皿Ol)を 加 え 室 温 で 擾 拝 す る と ､ 2 0分 後､ TLC上(AcOEt)原 料
の spotが消 失 し た ｡ 反 応 液 を 油 通 し､ 溶 媒 を減 圧 留 去 し､ シ リ カ ゲ ル カ ラ ム
(SiO仝 300g AcO Et/Eto川 10/l)に よ り 掃 激 す る と､ 無 色 a m orpho u s状 の旦旦
(487. 2mg 6 5. 7%)が 得ら れ た ｡ こ の ま ま 次 の 反応 に 用 い た｡
幽 艶藍屋
旦旦(30 0mg 0.7 38m ol)の C H2Cl2(80 0bl) 溶 液に ､ PD C(l. 8 9g 3. 69m m ol)を 加 え 加
熱 濃 流 す る と ､.
5 ･ 5 時 間 後､ T LC上(AcO Et) 原 料の spotが消 失 し た｡ 反 応 液 を鴻
過 し､ 溶媒 を 減 圧 常 去 し 得 ら れ た 油 状 の 残撞(+姐 456. 7ng)をT nF(lo血l)に 椿 解
し､ いSelectride (1 Mol s oln . 0.8nl)を 0 ℃で 滴 下 す る ｡ 5 分後､ T L C上
(icOEt)原 料 の spotが 滑 失 し た｡ IcO Et(200nl)で 希 釈 し､ 飽和 食 塩水 で 洗 浄 後､
硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥 ､ 油 過, 減 圧 留 去 す る と､ 残 法 が 得 られ た｡ こ れ を シ リ
カ ゲ ル カ ラ ム(SiO2 BW 30 0･ SOS AcOEt/EtOH 20/1)に よ り分 離椅 興 す る と､
無 色 油 状 のヱ旦(2 06. 6bg 6 8. 7% 2 steps)が 得 ら れ た ｡ こ の ま ま次 の 反応 に 用 い
た ｡
塁旦旦全盛虚_塵+ 迎 乙二虹乙虹虹藍屋
'
L9(1 32m g 0.32 5m ol)の p yri d in e(10nl)韓液 に､ Åc之0(2ml)を加 え 室 温 擾 拝 し た ｡
l 時間後TL C上(AcO Et)原 料 の spotが 消 失 し た o 反 応 液 を 減 圧留 去 し､ 残 汝
(145.7Dg)を 得 た ｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (SiO2 B 甘300
精 製 す る と ､ 無色 油 状 の 辿(12 7. On g 8 7. 2 %)が 得 ら れ た ｡
の 一 致 に よ り そ の 構 造 を確 認 し た ｡
15g AoOEt)に よ り
こ の 旦邑は 榛 品 の T LC と
旦旦旦生皮連_整 地 塾
臼塵 _塗_塗 _
lit) P. A. Ba rtlet t, F. R, Gr e e nⅢ , J. in . Che 比. So c. , 過 , 48 58
(1978)
旦旦(9 8. Omg 0. 24 1mJn Ol)のT uF(5nl) 溶 液を 0
.
C に冷 却 しP h3P(6 9.6ng 0. 2 65
m m ol)と 酢 酸(15. 9m g 0. 2 65m ol) を加 え 1分 間捜 拝 し た ｡ こ こ にD E ÅD(46.2mg
0. 26 5m m ol)を 加 え O
o
C で 捜 拝 し た ｡ 7 . 5 時 間 経 過 し て もT LC(ÅcO Et)の 様 子 が 全
ー 60-
く 変化 し な か っ た の で 後 処 理 を し た ｡ 反 応 破 に1cO Et(50ml)を加 え希 釈 し た 後 ､
飽 和 食 塩水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾燥､ 油 過､
p
減 圧 留去 す る と.､ 油 状 の
残 淀(2 45.3mg)が 得 ら れ た . こ れ を シ リ カゲ ル カ ラ ム と(Si O2 ･ 2 5g AcOEt)に よ
り 精 勤す る と 原 料旦旦(5 3. 2mg
一 致 に よ り確 放 し た ｡
2 延 の
5 4.8%)が 回収 さ れ た｡ 旦旦は 棟品 と のT LC(ÅcO Et)め
r ef) P. Rol lin, Synthetic Co m . , 16, 9ii (198 6)
班(46.6mg 0. 115m m ol) をtolu e n e(1nl)に 輯解 し た｡ 反応 溶液 を 0℃ に 冷却 し
P h台P(80. 3ng 0.2 30n n ol)と 酢 酸 亜 鉛(31.6mg 0. 1 72= ol)を加 え 撹 拝 し た｡ こ
こ にD EA D(30.Ong 0. 1 7 2m ol)を加え 0
.
C で捜 押し た｡ 2+4 時 間経 過 て もTL C
(^ oO Et)の 様 子 が 全 く 変化 し な か っ た の で 後 処 理 を し た｡ 反 応液 にAcO Et(5Oml)
を 加え 希 釈 し た後 ､ 飽和 食 塩水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グ永 シ ウ ふ 舵 煉､ 浪過､ 減 圧
留 去す る と､ 油 状 の 残 汝(99.1mg) が 得 ら れた｡ ,こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(SiO2
15g ÅcO Et)に よ り 精製 す る と原 料B&(24. 6mg 5 2. 8%)が回収 事･れ た ｡
旦 辿 塵
r ef) Y. To ris 8 W &, 珂. Okabe, S. Ikega mi, ehe m. Lett. , 姐旦生, 15 55.
旦旦(9 6. 9mg 0. 23 9= ol)の 蟻 化 メ チ レ ン(10nl) 溶 液を 0
'
C iこ冷 却 し､ 鵬 Cl(0.1 9
m1 2. 39= ol)とEt3N(0. 6 7山l 約4.7 8m m ol)を J9し づ つ 加 え た｡ 滴下 終 了後TL C
上(icO Et) 原 料の spo七が 消失 し たo AcOE t(5 0nl)で 希釈 し 飽 和 塩化 ア ン モ ニ ウ ム
水 溶 液､ 飽 和食 境 水 で 洗 浄･し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 鮭, 油 過､ 減圧 留去 す る と､
戎 汝(22 8. 2mg)を得 た ｡ こ･の 残 汝 を､ benz en e(lo血l)に 溶解しAcO Cs(14 0ng
0.7 17m m ol)と18- Cr o w n- 6(32ng 0. 1 20m ol)を加 え 捜 押 し た が､ 1 2時 間 経 っ で
もT LC上(AcO Et)変化 が 見 ら れ な か っ た. 反 応 液 をAcO Et(5 伽 l)で 希 釈 し､ 兼曲水､
飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､ 減圧 留 去 す る と 油状 の 残 洩
(14 0. 8mg)が 得 ら れ た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2･r l lg-AeO Et)で 精製 壕 試
み た が 複 雑 な 溶出物 が 得 ら れ た の み で あ っ た(TL C上(AcO Et)m ulti spots)｡
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.ヒ幽 幽 盛
i91(1 0. 00g 8.68 m ol)の 塩 化 メ テ レ ン(200DZl) 溶 液に 蒸 留水(5 0血1)を加 え 0 ℃
で 激 し く 捜 挿 す る｡ 滴 下 ロ ー ト を用 い ､ CbzC l(14. 8 86. 8nm ol)の 塩 化 メ チ レ ン
(50tul) 溶 液､ 及 び 炭 酸 カ 1) ウム(1 2. Og 8 6. 8b m Ol)の 水(50nl) 溶 液 を約 10 分
を か け滴 下 し た. 0 oC で 10 分 間捜 拝 し た後､ 室 温 に 戻 し1 時間捜 拝す る｡ 反
応 液 を塩 化 メ テ レ ン(3 0 0ml)で 希 釈 し､ 蒸留 水 ､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グ
ネ シ ウ ム 乾燥､ 洩 過､
7) カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2
色 油 状 の旦ま(1 9. 92g
捕 :LJ 巾 a ,(n e at)c n
. 1
1 270, 12 50, 1170,
減 圧 留 去 す る と､ 油 状 の 残 汝($0. 00g)を 得 た｡ こ れ を シ
洲300 60 Og c^OEt/hexane 1/2)に よ り精製 す る と 撫
96. 7X)が 得ら れ た｡
34 3 0, 2 95 0, 28 60, 169 0, 14 5 0, 1 43 0, 13 60, 134 0,
1 140, 1050, 765, 740, 7 00
ヱ 出 追敵地
旦ユ(1 0. 00g 4 2. 3 m ol)の 塩化 メ チ レ ン(300山1) 溶 液にP CC(18. 20$ 8 4. 6 m ol)杏
加 え､ 室 温 で 洩 挿 し た ｡ 2 時 間後T LC上(AcO Et/he x 8 rle1/1) 原料 の spotが 消 失
し た. こ の 反 応液 を直 接 シ 7) カゲ ル カ ラ ム (S iO2 400g AcOEt/hexa n e 1/1)に
よ り精 製 す る と ､ 無 色 油 状 のBB(7. 72g 77.8%)が 得 られ た｡
旦星; l R; 〟 ,” x(neat)c m
‾ 1 300- 2 80 0, 2 7 00, 17 30, 16 90, 1 470, 14 50, 14 20,
1 360, 1320, 1275.ノ 12 5 5,
･1 17 5, 113 0, 11 0, 1 05 0, 7 70, 750, 70 0
'
,
1B- NMR:
8(CDC l3)pp皿 (60 枇tlz) 1. 00- 5. 0 0(9H, ”. CH2 Ⅹ4, CH), 7.4 2(5H二 s, ph),
9. 6 5(lit, a , CH O)
* 尚､ B&の PC e酸 化 に よ るBBの 合 成 , 及 び旦旦か ら の旦旦の 合 成 に 於 い て も 同 様 の 手
法 を用 い て 行 い 壁(1` 56g)か らj担(1 . 20g 7
.
7 . 4 %)が 得 ら れ､ j担(0. 93g)か ら+醍
(0.･7 8g 84. 8%)が 得 ら れ た｡
班; 1R:i･ m a x(n e at)c m
- 1 2 95 0, 27 30, 17 20, 16 90, 147 0, 1 4 50, 1 420, 1 380,
135 0, 13 40, 13 20, 12 60, 117 0, 11 40, log o, 107 0, 10 20, 76 0, 7 00;
1日- NM R:6(CI)G IS)ppm (60 MHz) 1.3 0- 2. 20(8H, 也, Ctt2 X4), 2.20- 3. 1 0(8 H,
, CH2Cf10, N C 鮎), 3. 90- 4. 50(2 H. 也, Ct7NC H2), 5. 10 (2H, s, CH2P h). 7. 30
(5 H. a , P h), 9. 6 3(” , a like CHO)
m
aB; IR: LJ m a x(n e at)c n
‾ 1 2 94 0, 2 7 40, 169 5, 1 680, 1 63 0, 1 4 40, 1 4 25, 13 55,
1 34 0, 126 0, 124 0, 1 16 0, 1 1 40, 10 90, 10 7 0, 97 0, 76 5, 7 4 0, 7 00; 1ロー I柑R:
6(C DC 13)p pm (60 MHz) 1. 60(8 H, a. C H2 X2), 1. 751 2 . 5 5(2H, m, C H2), 2. 55
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- 3 . 0 5(1u, m, CHeN), 3. 98- 4 . 55 (28, m, C H州CH), 5. 1 8(2H. 8, CH2P h),
6 . 05(1H, dd, J = 7, 17 Hz, CH CH O), 6. 8 3(1 H, td,” ∫ = 6, 17 uz, C R= C),
7 . 35(5H, s , Ph), 9.4 2(1n, d, J = 7Hz, CH O)
杢 鮎
地 底塵
旦旦(7.7 2g 3 2. 8m m ol)の be n z e n e(20 0bl)溶 液 に､ 別 に 調教 し たEtho xy¢a rbo ny 卜
m ethyle n etriphe nylpho sphola n e(PhヨPC HC O2Et 12.5 6g 3 6. 1 m ol)
● を 加 え､ 0
. 5 時 間加 熱 過 流 す る とTLC上(AcO Et/he x 8 n e1/2) 原料の BPOt;らミ消失 し た｡
AcO Et(300ml)に よ り 希釈 し､ 飽和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾燥､ 鳩
過､ 減圧 留 嘉す る と､ 半 固 体状 の 残 壇(23.7 6g)を 得た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ
ム (S iOe
.
60 0g ÅcO Et/he x a n e1/2)に よ り分 離構 範す る と､ 卵色油状のB&
(8. 8 0g 8S.4%)を 得 た｡
旦旦; I R: L! … x(n e at)c m
- 1 80 0 0- 2 85 0, 1720, 17 00, 165 0, 1 44 0, 14 20, 1 38 0,
1 350, 1 340, 130 0, 12 60, 11 70, 1 14 0. 10 90, LO 吐O, 70 0; MS: 血/z 31 7
-
(1. 84,
拙＋), 182
1.3 9(3日,
, N C H会),
(1 H, br,
(40. 12), 1 36(7. 53), 9 1(ba βe); 1H- 叩 R:8(CDC la)p pb (60鮒 z)
t, a = 7 舶. C H3)., I.2 0
- 2. 00(6n, n, C恥 x3), 2. 7 0- 3.S O(1H, 血
4･ . 00- 4. 80(1 H, h, N CH2), 4.25 (28, q, J = 7Hz, O CH2), 5. 1 0
NCH), S. 21 (2rl, s , Cu2Ph), 5.9 0(1 H, d d, J = 2, 16uz, CH CO2Et
), 6. 98(lH, dd, J ニ 5, 16 Hヱ, 川), 7.3 8(5H, a, Ph)
xph3PC HC O望E t拭薬 の 鋼 製 : O. Isle r, ”, Gutm a n n, 料. 枇onta y o n, R. Ru eg g
, G. Rys e r, P. ∑el le r, Hely. Ch in . Act . , i3B, 12 42(195 7).
*Blの 合成も 同様 の 方法 を用 い ､ 旦旦(I. 26g)か ら$1(I. 88g 92%)が得 ら れ た o
Bl; IR:z) … x(n e at)c m
‾ 1 293 0, 17 15, 16 85, 16 50, 144 0, 14 2 0, 136 0, 1 3 50,
13 35, 13 20, 1 26 0, l字40, 1 20 0; 1170, l1 60, 11 30, 109 0, 1 070, 1 04 0! 7 60
, 70 0; MS:m/ヱ 346 (0. 64, M＋ 十1), 345 (2.7 4, M＋), 2 18(20.61), 21O
(16. 68) 174(5与. 0 5), 91(ba s e); 1u- ㈹R:6(CD C l3)p pn (6 州日z) I.28(3 H.
t, J ニ 7Hz, C R3), 1.6 0- 2.8 0(10 H, 礼, C H2 X5), 2.5P- 3.1 0(lH, A, NC H2)
, 4.00- 4. 35,(2H, m, CHN CH2), 4. 15 (2H, q, J ≡ 7fl,z, O CE2).
J
5. 12
.
(2u, s ,
cu2Ph), 5. 7 9(l H, d, J = 16, C H=C旦CO仝Et), 6. 97(1 H, td, J = 6, 1 6nz,
C旦=C HC O2Et), 7. 3 3(5H, s, Ph)
邑並立⊥ 血 色盛
班(8. 8 0g 30.3m m ol)の AcOEt(20 0n ,1) 溶 液に 触 媒 量 のPt,0仝(14 0mg O･ 6A m Ol) を 加
え ､ 水 素 ガ ス 雰 囲 気 下 室 温 で 授 拝 す る と 2 . 5 時 間後TL C上(AcO Et/he x a n e1/3
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) 原料の 印 Otが 消 失 し た｡ 触 媒 を セ ラ イ ト54 5 を用 い て 吸 引 し な が ら 漉 過 す る｡
減 液 を減 圧 洩 締 す る と､ 無 色 油 状 のBi(8. 85g qhant)が 得 られ た o こ の旦旦は こ
の 阻 生 成 物 の ま ま 次 の 反 応 に 用 い た｡
柑 :LJ m ｡ x(n e at)c m
‾ 1 30 0 0- 28 50, 1 73 5, 1 69 0i 145O, 1480, 136 O, 135 0, 1260
, 12 20, 1130, 10 9 0, 1 0 50, 770, 700; M S:Jn/z 31 9(0. 8 7, 肘＋), 2 18(1 0. 7 1)
, 184(33.■23). 174(4 1. 13), 1 3 8(6.8 3), 91(bas e); 1H- NMR: 6(CDC l3)
p pm (6 0 MHz) I.2 1(3 H∴t, ∫ = 7 Hz, C恥), I. 50- I.7 0(6H, m, C H2X3). 1. 80
- 2.4 0(4H, m, CH2CH2C O仝Et), 2.5 0- 3. 10(1 H, n, NCt12), 3. 90- 4. 50(2 H, m,
CuN CH2), 4. 07(2 m, q, ∫ = 7Hz, OCH2), 5. 12(2H, a , C H2Ph), 7. 33(5H,
s, P h)
虻 幽
旦A(8. 25g 2 5. 83n n ol)をT RF
- Eto n(i:2 20 0nl)に 溶 解 し､ LiC l(1. 1 0$ 25. 83
山血01)を加 え､ 室 温 で 接 辞 し な が ら 粉 末 状 の NaB uJ(0. 98g 25. 8 3n n ol)を 少 しず
つ 加 え た｡ こ の ま ま 室 温 で 摸 押 す る と､ 1 . 5 時 間 後T L C上(AcOEt/he x 8 n eI/2
)原 料 の spotが 消失 し た｡ 反 応 液 をÅcO Et(5 0Oml)で 希 釈 し､ 飽 和 食塩 水 で 洗 浄 し､
硫 酸 マ グネ シ ウ ム 粧燥､ 浪過 ､ 減 圧留 去す る と､ 油 状 の 残 汝(7. 5 2g)を 得 た｡ こ
れ を､ シ 7) カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2 B 打3 0 0 30 0g AcO Et/he x a n e1/2)に よ り精製
す る と､ 無 色 油状 の旦旦(8.84g 92. 7%)が得 ら れ た｡
班; IR: Jj m a x(n e at)c n
‾ 1 3 45 0, 2 9 5O, 168 0, 14 7 0, 1 45 0, 14 30, 1 3 60, 1 270,
1 17 5, 114 0, 1 09 0,
■
10 70, l o go, 77 0, 75 0,一 70 0; 1u- N M R:8(C DC l台)P PD (60
軌hz) 1. 6 0(lou, m, CR2 X5), 2.8 5(lH, br s, CH2阿), 3. 50- 4.0 0(3H, C H20H)
, 4. 20- 4 . 4 01(2 H. h, C H･2N CH), 5. 15(2H, s, CR仝P h), 7. 3 5(5tl, s, Ph)
土=旦 地 色底
班(1. 2 3g 3. 5 6m dl)の tlolu en e(20皿1)溶 液 を - 7 8
'
C造 冷却 し, DI BA L(1 恥I
s ol
'
n∴ 10.7 m l)を シ リ ン ジ で 少 し ず つ 加 え る｡ - 7 8
●
C で 1 0分 間 撹 挿 す る と､
T L C上(Aco Et/he x a n e･1/2)エ ス テ ル 体 の s p otが消 失 し､ 88の s pot の み 観 測 さ れ
た (ナ ル ヂ ヒ ド の spotは 観 測 さ れ な か っ た) . 反 応 溶 液 にMeO H(1ml)を加 え､ 過
剰 の DIB ALを 失括 さ せ た ｡ こ れ をA･cO,Et(200nl)で 希 釈 し､ 飽 和食 塩 水 で 洗 浄 し､
硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 無､ 浪 過､ 減 圧 留去 す る と､ 油 状 の 残澄(1.log)が 得 ら れ た｡
こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(SiO2 60g AcOEt/he xan e 1/2)に よ り 精 製す る と ､
無 色 油 状 の旦旦(0. 9 3g 8 6. 1X)が 得 ら れ た｡ IR: ン m a
l
.x(n e at)_c m
‾ 1 340 0, 29 30,
168 0, 146 0, 14 40, 142･0, 13 50.;r13 30, 12 60, 1240,, 1160, 1
▲
13 0, 1 07 0, 100 0
;
,
MS:m/a-304 (0. 1 4■, M＋ ＋1), ､3 03(0こ. 58, 'M＋ ), 21 8(20. 4 9), 1 74(53. 5 7),
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9 1(ba s e); 1･ロー 州 R: 6(C D C13)p pm (60'M 批) i. 40- i . 8b (8H, m, C恥 x4), 1. 90-
2 ･ 1 0(2 H, 孤, C H2CH=C), 2. 3 0(=1, br a, O F), 2. 6
b
o - 3. 10(1 H, m,
,
CH2N),
4. 0 0- 4 . 50(4H, m , CH20 H, C H 州CH), 5. 1 0(2H, n, C粘 Ph)l, 5. 50-､5:70(2日,
孤 , CH= CH), 7. 3 0(5 H, s, Ph)
5 -(卜Be n ヱylo x y- 2 - pip e ri din yl)- 2 - p e nte n a1 89
Pe nte n ol旦旦(0. 9 3g･ 2 . 9 lm ol)のCH2Cl2(5 0ml)溶 液‡こp CC(0. 94g 4.37= o1) を 室
温 で 加 え 捜拝 し た と こ ろ､ 4 0 分 後 にT L C上(AcO Et/he x a n e1/2)原 料の spotが
消 失 し た.･ 反 応 溶 液 を直 接 シ リ カゲ ル カ ラ ム (Si O2 100g AcO Et/hexa n e 1/2
)で 精 製 す る と 撫 色 油 状 の 旦旦(0.78g 8 4. 伯)が 得 ら れ た｡
I R: レ m … (n e at)c m‾ 1 29 40, 27 50, 169 5, 1 68 0, 16 30,
`
144 0, 1425, 1 355, 1 34
0, 1 26 0, 12 40, l 160, 1 140, 109 0, 10 70, 9 70, 765, 740, .7 00;_
1H- 朋 R:8
(CDC l3)p pn (6 0MHz) 1. 60(8H, h, CH2 X2), I. 7 5- 2.55(2H, n, C 托2), 2. 55-
3 . 05(1H, m , CH2N), 3. 9 8- 4.55(2H, m, C恥NC H), 5.1 3(2H,
t
s, CH之Ph),･
6.05(1H, d d, ∫ = 7, 17 Hz, CH CH O), 6. 8 3(lH, td, ∫ = 6, 17Hz , CH= C),
7. 35 (5H, s, Ph), 9.4 2(lu, d, J = 7Hz, CHO)
土ニ 地 区塵
別 に 調 教 し た､ n - o ctyltriphe nylpho spho niu mbr o nide.(Ph台P＋ (C R之)7C Ha ｡ Br
-
1. 8 7g 3. 0､Ommol) をTH F(1 0bl)に 室 温 で 溶解 さ せ るo 反 応 液 を O
o
C に冷却 し､
tBuO K(0.3 4g 8.0 0= ol)の TH F(10mL)溶 液 を､ 少 しず つ 加 え た ｡ 反応 液 の 色 が 無
色 か ら 栓 色 に 変イヒ し た ら ､ ,0 .C の ま ま､ BB(0.78g 2. 4 8m mol)のTu F(10ml)溶 液
を､ 少 し ず つ 滴 下 し た . 反 応 液 が 穏 色 か ら 無 色 に な サ た 時 点 で TL C に よ･り 反 応 の
進 行 を見 る と､ TL C上(AcOEt/he xane 1/5) 原 料の spotが 消失 し て い た｡ 反 応 液
をAcOEt(200nl)で 希 釈 し､ 蒸 留 水､ 飽和 食 塩 水 で 洗浄 し､ 硫酸 マ グネ シ ウ ム 乾
燥､ 浪 過､ 減圧 留 去 す る と､ 油 状 の 残 汝(2.0 3g)が 得 られ た｡ こ れ を シ 7J カゲ ル
カ ラ ム(SiO2 BW300 16 0g AcO Et/he x a n e1/7)に より 精製 する と､ tr ans -
cis体9 0とtr a n s- tr 8 n S体 の 混 合物を 得 た . .こ れ ら 2･つ の 異 性体 娃 シ
7) カゲ ル カ
ラ ム で の 分離 が 出 来 な い の で ､ そ の 存 在 比 は IH - N MR に よ り求 め t
.
｡ tr a m s
- cis体 対 tr a n s- tra n s体 の 比 は 2 0 対 1 以上で cis- pr odu ct優 先 で あ っ た｡
* n - Octyltriphe nylphosphoniu n br o mide の 調教
n
-
o ctyl br o mide(∑og ･0. 10 4m ol)とPh3P(4 0. 74g 0. 15 6m ol)をbe n z e n e(8 0ml)に
溶 か し､ 一 晩 ( 約 12 時 間) 加 熱過 流 する6 反 応 液 を室 温 ま で 冷 却 し, 静 直 す
る と 2 層に 分 か れ る. こ の 上 層 を デ カ ン トす る .
J
下層 の 入 っ たナ ス 型 フ ラ ス コ
に ､ be n z e n e(100山1)を 加 え る｡ こ れ を 再 び 3 0分 程 加熱 退流 さ せ る ｡ 次に 冷 却
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後､･静 思 し たbe n z e n e層 の T L Cを 調 べ ､ P h3Pの spotが 消 失 す る 迄 こ の 操 作 を 繰 り
返 すo そ し て Ph令Pの spotが消 失 し た ら､ benz en eを 完全 に 留 去 す る｡
こ の W it t ig試 薬 は こ の ま ま 次 の 反応 に 用 い る ｡
u v:( EtO H)n m; 23 4; I R: i) … x(n e at)o m
‾ 1 2 950, 170 0, 14 7O, 14 50, 143 0,
1 380, 1 34 0, 126 0, 12 40, 117 0, 1 09 0, 10 80, 70 0; 糾S: 刀/z;3 9 8(1. 0 5, M
＋ ＋1)
I $9 7(3･
.
43, 封
＋)I 30 6(4･ 45)I 2 6 2(11･ 36)I 17 4(6･ 37)I 1 28(ba s e), 91
(5 1. 3 6)1H- 州 R:6 (C DC l畠)p pm (5 00 Muz) 0. 87(3 H, t, J = 6. 9批 , CH3), 1. 2 6
- 1.8 4(18 u, n, CrI2 X9), 2. 0 3(2u, 帆, CH2), 2. 13(2tl, dd. J = 6. 6, 14.3
Hz, CH2), 2. 83(1日, t li ke, J = 13. 2Hz, C H2N(｡ x)), 4.0 6(lH, A,
. C u2NC H
), 4. 3 1(1 H, br s, CR2N CH), 5. l l(2日, S, CH2Ph), 5. 30 (l H, td, J = 7･ 7,
ll. OHz, C6 - H), 5.4 0- 5.5 5(c a. 1/lo u, 血, C - JH, Cs - ”)
-
. 5. 62(川 , 也,
ca 一 円), 5. 89(1 H, t li ke, J ≡ 10.6 uz, C6 - ”), 5. 90- 6. 01(c a. 1/I on, Jn,
c3 - H･ C - 6R)I ,
.
6 ･ 28(1H･ dd･ J = l l･ 8･ 14･ O Hz ･ C一 - H)
米tr a n s- tr a n s体 の プ ロ ト ン
地 ユ弘 姐 弘旦金成
9B(102. 3mg 0. 25 8n m ol)を ク ロ ロ ホ ル ム(lo血l)に 溶 解 しTM SI(0･ 05n1 0･ 32
m m ol)を加 え 加熱 連 流 し た ｡ 0 . 5時 間後T LC上(AcO Et/he x a n 81/5) 原料 の
spotが 消 失 し た｡ 反応 容 署 を室 温 ま で 冷 却し､ AcO Et(50ml)を加 え希 釈 し､ 蒸 留
水､ 飽 和食 塩 水 で 洗 浄し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾無､ 浪 過 ､ 減圧 留 去す る と､ 淡
黄 色 の 油 状 の 残汝(N H体 113. 5血g)を得 た ｡ こ の 残 漣 に､ 無 水 酢 酸(5ml)を室 温
で 加 え た｡ 約 1 時 間 擾 拝の 後､ p yrid in e(1nl)を加 え た
l
｡ 約 8 0分撹 坪 の 後 ､
溶 #Lを 減 圧 留 去 し､ 黄色 油状 の 戎 壇(8 3. 7ng)を得 た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ
ム
(siO2 8g AcO Et/he x a n eI/2)に よ り 分離橋 梁 す る と､ 無色 油 状 の 鮎(3 6･ 2皿g
46% 2 steps)が 得 ら れ た｡
*p yri d in eを先 に 加 え る と軌反 応 が起 こ りj払が 得 ら れ な い ｡
u v:(Neon)n n 28 2; IR:z) ” . x (n e d,t)c Jn
‾ 1 29 4 0, 28 60. 16 40, 1 470, 1 430,
1 37 0, 126 5, 125 0, 98 0, 945; MS:也/z 3 06(7.6 5, M
＋ 十l), 3 05(30.9 2, M＋),
26 2(7. 85), 22 0(5. 50), 12 7く6 2. 65), 1 26 (6 9. 57), 84(ba s e); 1H- ㈹ R:6
(cDC l3)ppm (500 M 批) 0. 88(3H, t, ∫ ≡ 7 . 2Hz, C u3), 1. 27
- 1. 67(18 H, m,
c H2 X9), 2. 0 卜 2. 10(2ff, 臥, C 托仝), 2. 0 8(3 B, s, COC恥), 2. 15 (2H, dd, J :
7･ 2, 14･
.
8日z･ CH2), 2･ 5 8(0･5 H, d d･ ∫ = 11･ 6, 1 3･ 5uz･ C H2N CH), 3･ 11
(o. 5日, dt, J = 2. 47, 1 3. 5 Rz, C u2NC H), 3. 57(0. 5 H, d, J ≡ 11･ Ouz,
c H2N CH), 3. 8 5(0. 5R, n, Cu2N CB), 4. 53- 4 . 5 6(0. 5H. 帆 , CR2C H), 4. 81
(o. 5 H, br s, CH之NCH), 5-. 30- 5 , 3 6(1 H, tn, C n), 5. 40- 5 . 57(c a･ 1/lou, h,
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cJ - R, C - 6H)
.
, 5.58
- 5. 67(1H, m, C8), 5. 9 3(1 H, t, ∫ = 1l.OHz, CH),
5. 96- 6 . 0 4(c a. 1/1 0H, A, Ca - R, C - 8日)
I
, 6.3 2(1H, 也, CH)
米tr a n s
-
tr a ns体 の プ ロ ト ン
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第 ニ 章 節 二 節盲こ 関 す る 実 験 の 部
且 地 盛
r ef)∫. C. S towel l, D. 衣. Xeith, Synthe sis, 迎ヱ旦, 132.
三 頚 フ ラ ス コ に 臭 化 水素 ガ ス 導 入装 置 (8r 之 テ ト ラ リ ン で 発 生) を 取 り付 け る｡
三 瑞 フ ラ ス コ の 申 に ア ク ロ レ イ ン(18. 6 7g 3 3. 3m mol)と 塩化 メ テ レ ン(10 0ml)杏
入 れ ､ 0
.
C 葺こ 冷却 す る｡ こ れ に 先 の 装 置 を 用 い て ､ 臭化 水 素 ガ ス を 導 入 す る｡
塩 化 メ テ レ ン に 臭 化水 素 ガ ス が 飽和 し た ら 反 応 溶 液 を室 温 に 戻 す｡ 窒 素 ガ ス に
よ り余分 な 臭 化 水 素 を除 去 す る｡ こ の 反 応 容 器 に､ 1,3- pr opa n ed iol(25. 3 3g
33. 3 m ol)とTsOH(0. Sag) を 加え る｡ こ の ま ま 室 温 で 2 0時間 撹押 し た｡ 次 に 反
応 液 を 飽和 重 曹 水 で 中 性 に な る ま で 洗 浄 す る｡ 反応 溶媒 を減圧 留 去 し､ 油 状 の
残 渡(78. 5g)を得 た. こ れ を減 圧 兼 留 す る と旦蔓(4 1. 18g 64% 6 5- 66. 5
'
C/2n nHg
lit. 68- 7 0
o
C/3 to r r)が得 ら れ た｡
I R: y … x(n e at)c m
‾ 1;2 9 60, 29 30, 2 85 0, 1 46 5, 14 3 0, 1 40 0, 138 0, 1280,
1 26 0, 124 0, 12 20, 1 14 0, 1 1 30, 10 9 0, 10 3 0, 1 0 10, 98 0, 9 2 0, 88 0
山 む乱盛
r ef)J, C. Stowell, D. R. Keith, Synthe sis, i919, 13 2.
旦蔓(4 1. 00g 21.02= o1)とP h3P(8 7. 14g 3 3. 3 m ol)を入 れ る｡ こ れ に cyclo
-
he x a ne(100nl)を加 え 2 4 時 間加熱 遭 流 し た. ナ ス 型 フ ラ ス コ の 申 に あ る 結 晶 を
油過 し 叱焼 き せ る ｡ 粧燥t/ Lた 結晶 を 乳 鉢 で す り つ ぶ し, 粉 末状 に し た後､ Et20
(100mlx5)､ pe nta n e(1 0 0mlx3)に よ り洗 浄 す る ｡ こ の 後 乾燥す る と､ 9i(18 卜
1 84. 0
.
C c r ude l it 20 5- 20 8
'
C)が 得 ら れ た ｡ こ の 化 合 物 紘租 結 晶 の ま ま 次 の
反 応 に 用 い た｡
I R: z) ” , x(X Br)c m
‾ 1 1 44 0, 14 10, 1 24 0, '1 14 0, 1 13 0, 11 15, 1 08 0, 1 00 0, 875,
8 45, 80 0, 760, 7 50, 7 30, 69 5
地 底
r ef)∫. C. Sto w el l. D. a . Keith, Synthe sis, 上旦ユ旦, 1 32.
TtlF(20 0nl)に tBuO E(ll. 2 2g 10 0m ol)を 懸 濁 さ せ た ｡ こ の 懸 濁 液 に旦生(45. 6g
l O 4= ol)のT H F(10 0nl) 溶 液を 0
'
C で 加 え ､ 室 温 で 0 . 5 時 間 授 拝 し た｡ こ れ に
∩
- hep ta n al(22. 82g 2 00m n ol)のT H F(10 0山l) 溶 液を 2 0分 か け て 室 温 で 滴 下 し た｡
こ れ を 室 温 で 2 時 間 捜 拝 し た｡ こ の 反 応 溶 液 を､ AcOEt(150 0ml)で 希 釈 し､ 蒸 留
水 ､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し ､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 蛇 燥 ､ 波 過､ 減 圧 留 去 す る と､ 圭ほ
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とP h3P=0 の 混 合 物 が ､ 半 固体 の 残 液(5 4.48g)と し て 得 ら れ た｡ と れ を 暖 め 均 -
な 液 体 状 態 に し､ 減圧 蒸 留 す る と､ 煤 色 油 状 の9B(15. 28g 69. 鍋 , 96- 98
｡
C/
lm mBg lit 134
o
C/5to r r)が 得 ら れ た｡
IR: LJ m 8 X(n e at)c m‾ 1 29 50. 2 92 0, 28 50, 14 6 5, 14 30, 1 88 0, 12 40, 1 140. 108
0, 10 10; 1日- NM R: 8(CC l4)p pn (6.O MHz) 1. 0 0(3 H, 也, C恥), I.40 (1 0口, h,
CH2 X5), 2･ 00- 2. 4 0(2H,■m, CH2), L 3.45- 4 . 56(4 H, m, C H2 , C H;CH), 5. 40
(1B, m , O CH O)
l it) 1H- N MR: 8(C C IJ)p pn (6 0 M 批) 0. 8 8(3R, t), 1.30(7H, m),
(5H, b), 3. 4- 4.2 (4 H, 也), 4'.49(1H, t)5. 44(2 H, h)
2 E De c e n a1 80
r ef)∫, C. Sto w el l, D. R. Eeith, Synthe sis, 19 79, 1 32⊥
1. 8- 2 . 5
三 頚 フ ラ ス コ にa5(5. 9g 28. 0 = ol)とCrCl3(26g 98m ol) を入れ､ 4N- HC l(ZO O
ml)を加 え 溶 解す るo 三 頚 フ ラ ス コ を加 熱し､ 更 に 水蒸気 を 導入 し蒸留 し た ( 水
煮曳蒸留 衣置 を用 い た) ｡ 得 ら れた 2 層の 蒸 留物 を､ 更 に 州 - HC l により 0 . 5 時
間加 熱過 流 し た . こ の 反応 堆 か らpe nta n e(20Oml)を 用 い て 抽出 を行 い､ こ の 有
機 層 を炭 酸 カ 7) ウム に よ り舵燥 し､ 減 退､ 減 圧留 去 し銀 色 油 状 のBB(3.34g 7 8
冗)を得 た｡ c r udeの ま ま 次 の 反 応iこ 用 い た ｡
1R:LJ m a x(n e at)c n
- 1 29 50, 2 92 0, 28 50, 27 2 0, 16 85,
110 0, 9 70; 1 肘 NM R: 8(.
CD C13)p ph (60 NHz) 0. 78(帆
, CH2 X5), 2. 00- 2 . 40(2H. n , CH2), 5. 93(1H, ､tdd,
6. 74(lH, td, J = 7, 15 Hz, CHC H O). 9.36(lH, d, J
lit) 1日- N H R:8(CD Cl3)p pn (6 0MHz) 0.8 (3 H, t), 1.2
), 5. 9 0(1H, tdd), 6. 7 2(1H, td), 9. 30(1H, d)
1 63 5, 14 60, 1 140,
Jn, Cn3), I. 20(lou, 也
J ≡ 1, 7, 15 Hz, Ctl),
= 7Hz, CHO)
(l ou, 臥), 2. 2(2日, h
弘也⊥L 由虫且旦ニ星上里 此
班(3.3 0g 2 l. 39m m ol)の be n z e n e(1 00ml)溶 液 にEtho xyc a rbo nylm ethyle n etr 卜
phe nylpho spholan e(14,9 0g 42. 78m ol)を加 え 加 熱 遮光 し た｡ 2 時 間 後T LC上(
CH2C 12/he x a n e1/2) 原 料の spotが 消 失 し た ｡ be n z e n eを 減圧留 去 し, 得 ら れ た
技 法 を 直接 シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (SiO2 30 0g B 甘3 00加皇C 12/he x,an e 1/2=こ よ り
精 製 す る と､ 第 一 溶 出物 と し て tr a n s- cis体91(0.4g 8.･3%)が得 ら れ､ 第 二 溶 出
物 と し て tr.a n s
- tr a n s体 逃(8. 91g 8ト.5 %)が 得 られ た｡
9&; U V:(Eton)n m 26 1; I R: レ … x(n e at)c 山
一 1 2950, 29 30, 285 0, 1720, 1 6 40,
16 20, 126 0, 1 140 ; MS:n/之;225(5, 5, 凹＋ ＋1), 2 24(3 5. I, M
'), 179 (3 2. 4),
12 5(ba s e); 1H -N MR: 8(CDCl3)ppm (5 00 MHz) 0. 88(3 H, t, ∫ = 6. 9 Hz, CH3),
-69-
I. 27- 1.3 3(llH, m, C H宝X4, C Ha), I. 39- 1. 4 5(2H, 也, C u2), 2.1 6(2 u, q
l ike, J = 7 . OHz, C H2), 4.1 9(2 H, q, J = 7.
◆
2tlz, O CH2), 5. 7 8(1 H, d, J ≡
1 5. 4Hz, CH C O2Et), 6. ll(1 H, d d, ∫ ≡ 6, 3, 1 5. 1 Hz,CH2C旦), 6. 17(1H, dd,
J = 9.4, 15.1 uz , C 托2CH= C旦), 7. 25(lH, d d, J = 9. 4, 1 5･ 9Hz,
C旦=C H2CO2Et)
al; UV:(Eto n)n n 263; MS:m/z;2 25(3. 8, M
＋ ＋1), 224(25･5, M
＋), 1 79(17▲4
), 1 25(bas e); 1H- N M R: 8(CD Cl3)ppn (50 0姐Hz) 0. 88 (3H, t, J I 6 ･ 6 Hz,
c u舌), 1.2 7(llH, 臥, C 日2 X4, C恥), 1.4 卜 l. 4 5(2 H, n, C u2), 2.19 (2H,
q like , J = 7. 2Hz, C H2) 4. 18･(2H, q, J = 7. 2Hz, OCH仝), 5. 55(1H, d, ∫
≡ ll. SHE, CH CO2Et), 6. 0 7(ln, td, J = 7. 3, 15. OHz, Cu2C旦), 6. 54(1H.
t, J : ll.4 Hz, C旦= CH C O2Et), 7. 36(1H, dd d, J ≡ 1･ 1, 11･ 3, 1 5･ 1Hz '
C恥C H= C旦)
幽
L iAIH一(50 7皿g 1 3. 3 7m m ol)をEt20(5 0ml)紅_O
o
C で 懸 濁 し た｡ こ の 懸 濁液 に旦旦
(3. 00g 13. 37m m ol)の Et20(2 0hl) 溶液 を 1 5 分か けて 滴下 す る ｡ 滴下 終 了 後 の
Tic(AcOEt/he x a n eI/4)で 原料消 失 が認 め ら れ た｡ Et20(30 0ml)で 反応液 を 希釈
し､ 飽 和 食 塩水 で 洗 浄し､ 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過 ､ 減圧 留 去す る と､ 油
状 の 残汝(2. 粥 g)を 得 た. こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 140g B甘30 0
cH2Cl之)に よ り 精製 す る と､ 無 色 油 状 の 旦旦(1. 76g 72. 1%)が 得ら れ た｡
I R: Lf … x(n e at)c n
- 1 ;8 3 00, 3 000, 2 95 0,
l ogo, 985 ; MS: n/z 18 3(8.4 8, M' ＋1),
(5.40), 110(1 2. 61), 97(2 8, 55), 84
M批) 0. 8 8(3 B, t, J = 6. 92 Hz, Cfl3),
2.06(2 u, q l ike , J = 6. 92 Hz, CH2),
n, CNx2), 6･ 0 1(1 H, qd, J = 10･ 5･
, 1 5. 2 弛, Ctl)
2 9 20, 28 50, 165 0, 14 60, 13 80,
18 2(27. 18, 拙'), 13 8(10. 71), 127
(ba s e); 1H- N M R: 6(CDC l3)ロph (2 70
1. 27- I . 62(l lH, n, C H2 X5, OH),
4. 16(2 H, 也, CH20), 5. 68- 5.77(28,
14. 8Hz, Cu), 6. 23(1 H, dd, J = 1 0. 5
旦旦旦 地
9&(6 15mg 3. 37叫 Ol)の DM F(5血l)溶 液 を､ O
o
C に冷 却 し oo1 1id in e(8 15･1ng
6. 7 5m n ol)とL iCl(2.8 6. Ong 6. 7 5= ol)を加 え 捜拝 す る｡ 更
に シ T) ン ジ に て HsC l
(7 70. On g 6. 75m n ol)を 少 しず つ 加 え る｡ 0 . 5 時 間 後TL C上(AcO Et/he xane
1/4)原 料 の spotが 消 失 し た ｡ 反応液 をEt仝0/pe nta n e(I/I 10nl)で 希 釈 し､ 飽
和 硝 酸 銅水 溶 液 で 洗 浄′し､ 硫 酸 マ グネ
シ ウ ム 乾 燥 ､ 洩 過､ 減 圧 留 去 す る と､ 無
色 油 状 の9B(6 93. 2mg quant)を得 た｡ こ の 化 合 物 は c r ude の ま ま次 の 反 応 に 用 い
-701
る こ と に し た｡
I R: u m 8 X(n e at)cm ‾ 1 2 95 0, 2 92 0, 28 50, 167 0, 14 60, 1 370, 117P, 99 0; MS:
孤/z 202/200 (8･ 3 3/26. 2 6, M＋/M＋), 165(13. 86), 104/1 02(2 6. 6 5/81. 69), 6 7
(ba s e); 1H- NM R: 8(C DC l3)p pm (5 00 MHz) 0. 8 8(3 H, t, ∫ ≡ 6. 1nz, CR8),
1･ 27- 1.8 1(8H, 也, CH之X4), 1. 粥 (2 H, t, J = 6. 6Hz C ue),
l ike, J = 7. 2JIz), 4. 10(2H, d, J = 7.4 Hz , C u2Cl), 5.6 8
7. 4, 14. 9Hz, C IC n2C旦) , 5. 76 (1 H, td, J = 7.2, 1 5. 1Hz,
(lH, d d, J = 10. 5, 1 5, 1Hz, CH2C H=C旦),･6. 2 6(1n, dd, J =
C旦=C HC H2C l)
2. 09(2t], q
(捕 , td, ∫ ≡
CH仝C旦), 6. 03
10. 5, 14. 9Hz,
盈鼠息恩威塵 迎 乳色盛旦選ゑ
旦旦(698. 2mg 3.3 7m m ol)をTHF(5nl)に 溶解し た｡ こ の 溶液 を活性化し た拭g(246
mg 10 .13n m ol)の 申 に 滴 下 し た｡ こ の ま ま 2 4時 間洩拝 し たが 全 く 反 応が 進 行
し な か っ た｡ 反 応 液 をEt之0(5 0nl)で 希釈 し､ 蒸留 水､ 飽 和食塩 水 で 洗 浄後､ 硫
酸 マ グネ シ ウ ム 乾燥､ 油 過､ 減 圧 留 去 す る と 油状 の 残液(3 84. lag)が 得 ら れ た｡
こ れ は赤外 吸収 ス ペ ク ト ル で 原 料 の9Bと 一 致 し た .
* Mg の 活 性化
I/loo n HC laq x 3､ H仝O x 3､ MeORx 8､ Et仝O x 3 で洗浄 し た｡
馳_姐出 血 盛
lit) V･ 甘 ･ Rodw ell, Methods En zyn ol, i B, 1 74 (197 1)
三 頚 フ ラ ス コ(5 00nl)にiBi(1 0.15g 78. 59m ol)を入れ､
･
MeOH(200nl)を加 え室
温 で 捜挿 し た ｡ こ の 懸 濁 液 に , 0
●
C で 塩 酸 ガ ス を 導 入 し飽 和 さ せ た｡ こ の 反 応
液 を 0 ℃ で 1 時 間 擾挿 し た 後､ 室温 に 戻 し 1 5時間 撹拝 す る｡ 反 応液の 溶 媒 を､
減圧 留 去 し 残渡(1 4. 3 8g･)を 得 る｡ こ れ を蒸 留水 に 溶 か し 炭酸 カ リ ウ ^.に で 中和
し､ 塩 化 メ チ レ ン(50 0bl)で 抽 出す る｡ 有機層 を 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､
減 圧 留 去 しiBA(1 0.00g 88. 9革) が得 られた｡
I R:z) D a y(n e at)c u
一 l 33 3 0, 2 940, 28 50,
_
1 74 0, 1 43 5, 1 290, 1 250, 1200,
1 180, 11 25, 1 05 0; 1H- N MR: 6(CDC l3)p pn (6 0M Rz) 1. 3 0-,2･0 0(6 H, 山I C H2 X3)
, 2. 40-3.50(3n, m, C H2N CH), 3. 80(3u, s . O 仁US)
旦旦地山 地
土旦呈の 塩 酸 塩(13. 9 8g 7 8. 1= ol) をEt3N(15. 6 8g 1 5 5m m ol) とp yrid in e(20 0bl)に
溶 解 さ せ た ｡ こ れ に 無水 酢 酸(50 = l)を 加 え ､ 加 熱 還推 さ せ る と､ 2 0分 後T L C
上(AcO Et)原料 の spotが 消 失 し た｡ icO Et(8 00ml)で 希釈 し､ 蒸 留 水､ 飽 和 食 塩 水
- 7卜
で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グ ネ ㌢ ウ ム 絃 煉､ 洩 過､ 減 圧留 去 す る と, 油 状 の 残 波(23. $ 7
ど) を 得た ｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 60 0
.
g AcO Et/he x a n e2/1)に よ り精
製 す る と､ 銀 色 油状 の土旦旦(14. 3 4g qu a nt)が 得 ら れ た ｡ 得 ら れ たi9&は､ 赤 外 吸
収 ス ペ ク ト ル ､ 1 H - N M Rに よ り そ の 構 造 を 確 認 し た｡
I R: LJ m a x(n e at)cn)
‾ 1 29 50, 2 85 0, 17 40, 165 0, 145O, 1 420, 13 85, 133 5,
1 3 20, 127b, 126 0, 1 20 5, 11 60, 1 14 0, LO 吐O, 1 00 0; lR- N M R: 6(CDC 13)p pm
(6 0M Hz) 1. 20- 2.0 0( 細, n, cH仝X3), 2. 20 (3H, ら , C H3), 2. 30- 4 . 7 0(2 u,
C H2N), 3. 80(3H, s, O CH3). 5. 4 5(lil, br , N CH)
ハ イ ド ロ キ シ メ チ ル ピ ペ リ ジ ン 体104､ 10 6の 合
n ,
ま旦蔓､ iBEの 合 成 に つ い て 娃, 旦蔓の 合 成 法 を用 い､ 土旦蔓(1 4. 0 3g)か ら上鎚(8. 72g
73. 3%)を樽､ i9B(5. 00g)か らi9B(3.6 9g 8 7. 4%) が得 ら れ た｡
igi; lR: i, n a y(n e at)c n
‾ 1 33 5 0, 2 93 0, 2850, 1 62 0, 145 0, 1 4 40, 13 70, 1 27 0
, LO GO, 9 95; 1H- N M R: 8(CD C l3)p 叩 (6 0 Mtlz) I. 50- 1.7 0(6H, A, C u会 X3),
2.13(3 H, 良, CO CH3), 3. 50- 4. 8 0(6 H, h, C H2N CH, CH20H)
ユ且旦; I R: リ m ax(K Br)c n
‾ 1 35 2 0, 29 5 0, 285 0, 16 00, 1 32 0, 1 3 00, 1 19 0, 11 50,
112 0, 10 90, 10 6 0, 9 9 0. 9 2 0, 8 10, 7 30, 6 5 0
Met hyl N- to s ylpipec olatelO5
10 2(10. 00g
TsCl(4 0. 03g
70. Om n ol)をp yrid in e(2 00山1)に 溶 解 し, 0
.
C で撹 拝 し た ｡ こ こ に
2 10m ol)を 加 え 授 拝 し た｡ 0 . 5 時 間後､ TLC上(C H2C 12)庶 料 の
spotが消 失 し た｡ p yrid in eを減 圧 留 去 し 得 ら れ た 残 渡(32. 3 0gノ)を､ シ 7) カゲ ル
カ ラ ム(S iO之 6 00g Cft至C 12/he x a n e1/1)に よ り分 離精 製 す る と､ ユ旦旦(2 0. 24g
97.4%I6 9.0- 69. 5oC c r ude)が得 ら れ た｡ こ の 化 合物 娃､ c rudeの ま ま 次 の 反
応 に 用 い た｡
I R: y n 古 X(KBr)c 皿
一 1 29 5 0, 1 7 25, 1 6 00/14 95, 145 0, 14 30, 1 34 0, 1 28 0, 1.24 0
, 1 22 0, 1 18 0, 1150, 1110, 10 95, 106 0, 99 0, 94 0, 84 0, 8 1 0, 74 0;
1H- 州 R:
6(CD C 13)ppn (60M Hz) 1. 00- 2. 00 (6u, 也 , CH之X3), 2. 3 8(3u, s, CH3), 3. 00
- 3 .180(2 H, m, CH仝N C u), 8. 50 (3 H, s, OC H3), 4. 72(1 H,
, d, ∫ = 7tlz, Ph), 7. 6 5(2 H, d, J = 7 uz, P h)
”- To sy 卜2- bro n o m ethyl iperid inelO7
iBB(6. 54g
I
23. 95m ol)の D MF(80nl) 溶､液 にNB S(8. 5 3■g
m, NCO), 7
1
. 2 3(2H
4 7
. 92n n101)を 溶 解 し､
o
c に冷 却 の 後､ Ph3P-(12. 57g 4r7. 9 2m ol) を少し ず つ 加 え る｡ 加 え 終 わ っ た ら､
反 応 液 を 5 0
●
C に暖 め た ｡ 0 . 5 時 間後TL C上(AcO Et/he x 8 ne
-72-
0
1/2) 原 料の spotが
消 失 し た｡ 反 応 液 にAcOEt(50 0ml)で 希 釈 し､ 蒸 留 水ー 飽 和食 塩 水 で 洗浄 し､ 硫
酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 減 退､ 減圧 留 去す る と､ 油状 の 残 渡(39. 26g)が得 ら れ た｡
こ れ を､ シ 7) カ ゲル カ ラ ム(SiO2 B甘3 00 20 0g icOEt/he x a n e1/4 )に よ り 分
離 精 製 し､ 淡 発色 油 状の ⊥旦ヱ(0.9 9g 81%)が 得 ら れ た ｡ ま た こ の 化合 物 杜､
¢r udeの ま ま 次 の 反 応 に 用 い た｡ .
I R: レ m a x(n e at)c m
‾ 1 2 94 0, 1 60 0, 14 40, 135 0, 13 40, 1 300, 129 0, 1 160,
l 15 0. 1 095, 94 0, 9 20, 8 10. 7 30. 6 70; MS:也/7. 33 3/3 3 1(0. 16/0. 18, M＋/M＋)
, 238(ba s e). 15 5(26. 5), 91(4 4. 2)
臥:加 地
上旦旦(60. Omg 0.2 2 3m ol)の p yridin e(SDI) 涛液 を O
o
C に冷 却 しTsC l(46. 紬 g
o.24 5m m ol) を 加え た｡ 室 温 捜 拝 し 2 0 時 間後Tl.C上(九cO Et/hexan e 1/1) 原 料の
spotが消 失 し た｡ 反応 溶 媒を 減 圧留 姦 し､ 得 ら れ た 残洩(178. 紬 g)を シ リ カ ゲ ル
カ ラ ム(S iO2 5g AcO Et/h色x a n e 1/2)に よ り 棉製 しiB&(91,4ng 9･9. 8%)を待 た ｡
ま た こ の 化 食 物 は､ c r ude の ま ま次 の 反 応 に用 い た｡
*N- Ac体､ ”- Z体に 付い て も同 様 に 反応 を行 っ たが 目 的 の 化 合 物 は得ち れ な か っ
た｡
ア セ チ レ ン 鵠 導体109合 成 の 拭 み:1 07又 娃1 08とLÅE DÅとの cloB S- C O upling反 応
ユ旦ヱ(27 8. Ong 0, 8 37m m ol)をH MPA(5ml)に 溶解 し､ Nat(1 25.4mg 0. 8 3 7山 Ol)を 加
え ､ 反 応破 を O
o
C に冷 却 す る｡ リ チ ウ ム ア セ チ リ ド エ チ レ ン ジ ア ミ ン c o mplex
(42 3･ 3ng 4･18 4mm ol)を加 え た｡ 0 ･ 5時間 後､ T LC 上(AcOEt/he x aりe 1/4 汰 2
) 原料 の spotが消失 し た｡ 反応 液 を 蒸留 水 に あ け､ 塩 化メ テ レ ン(10 0nl)で 抽出
す る｡ こ の 有機 層 を飽和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム 乾 燥､ 浪 過､ 減 圧
留 去 す る と､ 油 状 の 残液(52 8.Bug)が得 ら れ た｡ こ れ を シ T) カゲ ル カ ラ ム (S iO仝
8W 30 050g icOEt/hexa n e 1/4)に よ り､ 分 離 精製 す る と､ 目的 と す るiB&は
得 ら れ ず に､ ii9(10 l. 9m g 4 8.9 % 43. 5
-
50℃ c r ude)が 得 ら れ た ｡ 更 に 再 結 晶
を 試 み ･た が､ 出来 な か っ た｡
ii9; MS:m/z 25 2(6.. 9, M
＋ ＋1), 25 1.(1 5. 9, M
'), 238(ba s e); 1日- NM革:6
(c DC l3)p pm;(60 班Hz) 1. 50- 2 . 20(6 H, n, C H2 X3), 2. 50(3B, s, C OS)., ･3..55
-
3.70(2H, 也, Cu2N), 4. 80(18, s, C= CH2), 5.0,5-(1H, s, C
=Cu2), 7.2 8(2 n
, d, J = 7 nz, Ph), 7. 7 5(2 H, d, J = 7tlz , Ph)
-73-
第 二 革 第 三 節 に 関す る 実 験 の 部
ま 組 牡 に
地 止比
班(2 68.4mg 0. 73 7m ol)をCH2C l2(Soul)に 溶 解 し､ PD C(l･ 39g 3･6 8m ol) を加
え､ 加熱 遼 流 し た｡ 2■時 間後T LC上(AdO Et)原 料 の spot が消失 し た｡ 反応 液 を減
退 し､ 溶媒 を 減圧 留 去す る と､ 茶 色 の タ ー ル 状残 法(37 0.7ng)が 得 ら れ た ｡ こ の
残 渡 は 精 製 す る こ と な く､ be n z e n e(20nl)を 加 え 室 温 で 捜 拝 し た 後､
p h3PC H CO2Et(2 77. Omg 0.79 6b 附1)を 加 え 加 熱 遼 流 し た｡ 0 . 5 時 間 後､ T L C上(
AcOEt) 原料の spotが消失 し た｡
浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 舵 燥､
こ れ を シ リ カゲル カ ラ ム (S iO2
す る と､ 無 色 油 状 のiii
L
(2 4 紬g
in; M S: 也/z 48 2(0.2 1, M
＋),
反 応液 をAoO Et(2 0 0ml)で 希 釈､ 飽 和食 塩 水で 洗
減退 ､ 減 圧留 去 す る と､ 油 状 の 残 汝 が 得 ら れ た｡
B甘30 0 loo首 AcOEt/he x a n 82/1)に よ り 精澱
77.9% 2 steps)が 得ら れ た｡
2 82(6.78), 278(l l.8 9), 2 7 0(8. 6 2), 24 0
1 2. 8 1), 1 96(8. 7 0), 1 7 8(1 3. 6 4), 9 1(ba s e); 1H- N MR:8(C DCl3)p pm (50 0
m z) 1. 30 (3H, t, J = 7.1 5 Hz , C H3), 1. 9 2(3 H, a, C OCH3), 2･ 0 0(3 H, s ,
･co c H3), 1. 9 4- 2. 04(2H, 廿, C3
- ”), 3. 1 8(1H, d d, J = 2. 3, 14･ 4 批,
■
c6 (a x) 瑚), 4.2 0(lH, d like, J = 15. ORE, C6(. q) - H), 4.2 1(2H, q, J =
7 .15 Rz , O CH仝), 4. 44(1 H, br a, C6 - H). 4. 9 3(lH, dt, J = 3.6, 8･ 7Hz,
c2 一 郎 , 5. 10- 5 . 20(2H, 帆, C R2P h), 5.2 0(1 H, h, Cl - H), 5. 50(1 H, d, J =
6.6tlz. NH), 5+･8 8(1R, d, ･ J ≡ 15. 7flz, C9 - H), 6. 82(1H, d d, J = 3･ 9,
1 6. O Hz, C7
- H), 7. 35 (5H, 也, Ph)
幽 二
地 吐u 呈
上出(24 5ng 0. 56 6m o1)の AcO Et(20ml)溶 液 にPtO之(3ng O･ O1 3n n ol)を 加え → 水
素 ガ ス 雰 囲 気 下 室 温 で 挽 拝 す る と 3 時 間後T LC上(AcOEt x 3)原 料 の spotが 鞘 失
し た｡ 触媒 を セ ラ イ ト5 4 5を
-
用 い て 吸 引 潰 過 し､ 更 にicO Et で 洗 浄 し た｡ 浪 液 を
減 圧 渡 瀬 す る と､ 無 色 油 状 のiB(205.4hg 8 3. 3 %)が 得 ら れ た ｡ こ のii2は こ の
粗 生 成物 の ま ま 次 の 反 応 に 用 い た ｡
幽 ニ
邑ニ 血
ア セ テ ー ト体 山名(20 0n g 0. 4 60m ol) をEtOH(20ml) 溶液に 炭 酸 カ リ ウ ム (6 3･ 6mg
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0･ 46 8m m ol)を 加 え 室 温 で 撹 挿 す る と､ 2 0分 後､ T LC上(AcO Et) 原料a)spotが
消 炎 し た｡ 反 応 液 を 油 過 し､ 溶 媒を減 圧 留 去 し､∵無 色 a 皿O rPho u s状 の上土旦(163. 4
mg 91%)が 得 ら れ た｡ こ の ま ま 次 の 反 応 に 用 い た｡
土旦Sii iBi J33i b
旦ニ 地
ii旦(15 0. Ong 0. 3 8 2m m ol)を1 00blの ナ ス 型 フ ラ ス コ に 入 れbe n 之e n e(So礼l)を加 え
溶 解 し た｡ こ こ にd im etho xy pr opan e(4.00g 38. 3mm ol)とTsOrl(3mg)を加 え た ｡
こ の 反 応 液 を 加 熱 過 流 し た と こ ろ､ 8 時 間後､ T LC上(AcOEt) 原 料の 8POtが 消 失
し たo 反 応 溶 媒を 減 圧 留 去 し､ 油状 の 残 渡 を 得 た . こ れ を シ 7) カ ゲ ル カ ラ ム
(S iO望 15g ÅcO Et)に よ り 精 製 す る と､ iii(113. 9ng 6 9. 0%)が 得 ら れ たo ま た
こ の 化 食物 は､ c r udeの ま ま次 の 反 応 に 用 い た ｡
エ 蛇 ニュ吐乳u 且乳色盛
iB(1 10mg 0.25 5= ol)のT HF- EtOH(1:2 1 0hl) 溶 液にL iC l(5 4ng 1. 273m n ol) 杏
加 え 室 温 で 捜 挿 し､ NaBHJ(50bg 1.2 73m ol) を加 え た｡ 室 温 で 5 時間 捜拝 す る
とT L C上(AcO Et)原 料 の spotが消失 し たo 反 応 液 をÅcOEtで 希釈 し､ 蒸留水､ 飽 和
食 塩 水 で 洗浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 粧盤､ 渦 過､ 減 圧 留 鼓 す る と油 状 の 残汝 が
得 られ た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO之 BW30 0 5g AcOEt)で 構 製 し た と こ
ろ､ 煤 色 油 状 のii旦(4 0. 3ng 4 0%) が 得 られた｡ こ の 1 15杜 c r udeの ま ま次 の 反 応
に 用 い た｡
旦 _且杢 払 底
出鼻(40. Omg 0. 10 2m 皿01)をCH2C l空(5ml)に 溶 解 し､ PDC(1 92. 7ng O･ 52 2h m Ol)を
加 え､ 加 熱遼 流 し た｡ 4 時 間後TL C上(icO Et)原料 の spotが消 失し た｡ 反 応 液 を
洩 過 し､ 溶媒 を減 圧 留去 す る と､ 茶 色 の タ ー ル 状残 汝(4 2. 3m g)が 得 られ た｡ こ
の 浅 漆 杜精 製 す る こ と な く､ be n z e n e(5ml)を 加 え 室 温 で 捜拝 し た 後､
p h3P Cu CO2Et(4 2. 6mg 0. 122m ol) を加え 加 熱 連 流 し た｡ 0 . 5 時 間後､ T L C上 (
AcOEt) 原 料の spot が 消 失 し た ｡ 反応 液 をÅcOEt(10 0ml)で 希 釈､ 飽 和 食 塩水 で 洗
浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 蛇煉､ 浪 過､ 減 圧留 去す る と､ 油 状の 残 渡 が得 ら れ た｡
こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(SiO仝 B 甘30 0 8g AcO Et)に よ り精製 す る と ､ 無 色 油
状 のiil(4 6. 8ng 9 9. 8% 2steps)が 得 ら れ た ｡
ill; MS: n/z 4 59(0. 59 M
'
･1), 45 8(I. 19, M＋), 4 01(11･ 83), 34 7(7･ 31)I
2 87(2 0.22), 18 3(20. 3 3), 91(ba s e); 1H- N MR: 6(C DC l3)ppn (50 0凹Rz) 1･28
(3B, t, J = 7 . 1 5Hヱ, CH3), 1. 44- 1. 7 8(2 H, m , C7 - H), 1. 49 (6H, s, CH3 X2
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), 1.7 9- 1.8 5(2 H, m`, C3 - H), 2.0 4(3R, 忠, C O CRr3), 2.3 7(2 H, n, C8 - H),
3･ 07(lH, d d, J ≡ 3. 2, 14. 7Hz, C6 (a x) 一 日),
.
3. 8 4(1 日, 皿, C8 (叫 ) - 〟), 3 . 9 6
(1f[, m, C2 - H), 4. 18(2日, q, ∫ = 7. 1 5Hz, O CH2), 4. 1 6- 4. 20(1 H, m, C6 - n
), 4.4 7(1日, m, C4 一 口), 5.0 7(2H, a, Cu2P h), 5. 82(1 H, d, J = 1 5. 4Hz,
C川 - ”), 6.8 7- 6.9 3(lH, 帆, C9 - ”), 7. 3 卜7. 37(5tI, 也, Ph)
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第 ニ 部 第 一 単 に 関す る 実 験 の 部
N b- Hydr o xyt 叩 tamine(12 3)の 合 成
1) 塩化ア ン モ ニ ウ ム に よ る 溝 元 .
常 法 に よ り合 成 し た り 3- (2- nitro ethyl)indole(12 1)(9. 5 1g
EtOH(100ml)溶 液 に 蒸留 水(50ml)と 塩化 ア ン モ ニ ウ ム(3. 8 0g
50. Om m ol)の を
57,5m ol)を 加 え
たo 外 温 を 4 0
o
C に保ち な が ら亜 鉛 末(6. 54g 1 00= ol)を 1 0 分間 で 少 し ず つ
加 え た . 外観 4 0oC で 1 時 間撹 拝す る と ､ TL C上(AcQEt/be n z e n e1/2) 原 料の
spotが 大 部分 消 失 し､ 土旦旦の s p ot及 びも う l つ Spotが 認 めら れ た｡ 反 応 液 の
EtO Hを 減 圧留 姦 し 得 られ る 水 屑 と茶 色 の 油 状 の 醗液 に 少 量 の 塩 化 メ チ レ ン を加
え る と 油状物 が 結 晶化 し た ｡ こ れを 吸 引洩 過 しT LC上 o n e- spot の阻結 晶 と して
i3&(4.0 8g 46. 3%)が 得 ら れ た ｡ 塩 化 メ チ レ ン 母 液 を シ 7) カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2
50g AcOEt/be n z e n ell/2)で 分離精製す る と 欝､ - 溶質物 とし て 原 料エAi(2. 07g
2 l･ 7%)､ 欝二 溶 質物 と し てiAl(1. 8 2g 21.8%) 得た｡ iA!は､ benz ene よ り 再結晶
を し､ 発 色 の 粉 末 物(11 卜112oC lit,l 18- 11 5oC)と し て 得 られ た｡ iBlは､
be n z eneよ り 再 結晶 を し､ 無 色 鱗片 状晶(1 48- 1 49'C)とし て 得ら れた｡
123, U V九m ax押tO H)n m :223, 275Sh,283, 291. R(K Br)c m
-1:3400(N H, O H). M S由包
(r el inte n sity): 176 (1 5, M ＋), 13 0(100). 1fト NM R8: 3.0 4(2 H, t, J=6.6 Hz,
£昆2C H2N H O H), 3･26(2 H, t, J=6.6 Hz, £鮎 NB OH), 2.40-4.20(2 H, br, NRO旦,
ex change able), 7･05(1 H, d, J=2･3 Hz, indole C2- H), 7･09-7123(2 H, m ,indoleC5, C6-H),
7･35-7･38(1 H, m , indole C4 0 rC7- H), 7.62(1 H, d, J= 7.9 Hz,indole C4 0rC7-fI), 8.01
(1 H, brs, N H, e x changeable).
12 7, U V九m ax(EtO H) n m(声): 2 21.5(742 00), 274.ssh(1 210 0), 2 81.5(1290), 290.5
(10600). IR畔Br)c m
-1:34 10(”), 13 30(N= NO). M S辺血(rel inten sity):33 2(4, M ＋),
130(100). 1H- NM R8: 3.0 8(2 H, t, J益7.2 Hz, O N= NC H2£旦2), 3.4 2(2 H, t, J=7.3 Hz,
ON C H2£昆2), 3･7 5(2 H, t, J=7.2 Hz, ON= N CH2), 4.46(1 H, t, J=7.3 Hz, O N C H2),6.72
(1 H, d, J=2･5Ⅰiz, a ro m-班), 6.86(1 H, d, J=2.1 Hz, ar o m- H), 7.08-7.24(4 H, m , a t o m- a),
7･32(2 H, d, J;=7･9 Hz, a t o m-H), 7.60(2 H, d, J=7.9 Hz, a rom -班), 7.80(2 H, brs, N Hx 2,
e x change able). An al. Calcd for C20H20N40: C, 72.27; H, 6.06; N, 16.86. Fo u nd: C,
72.29;a, 6.09; N, 16.7 5.
半)D. Ra nga n atha n, C . B . Ra o, S. Ra nga n atha n, A. ‡. Mehrota a nd R.
Iye ng8 r, J . Org . Che m ‥ 45, 118 5(198 0)
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2)ア ル ミ ニ ウ ム ア マ ル ガ ム 適 元
3 - (2- nitr o ethyl)indole(12 1)(I. 90g 10mm ol)をT HF(10 0ml)に 溶 解 し､ 蒸 留 水
(2 0ml) を加え る ｡ 反 応 液 を O
o
C に冷 却 しA l(Hg)(i 1 5. 00g と 0. 5%f(gC l2 aq よ り調
戟) を加え た . 1 0分 後T L C上(AcO Et/ben zen e -1/2) 原 料の spot.が 消 失 し た ｡ セ
ラ イ ト 5 4 5 を用 い 油通 し､ EtOH でセ ラ イ ト を洗 う｡ 漉 液､ 洗 液 を 混 ぜ 減 圧 留
嘉す る と､ 無 色 の 残 渡(1. 95g)を結 晶 と し て 得 た ｡ こ れ をAcOEtに 溶 解 し､ 飽 和
食塩 水 で 洗浄後､ 無 水硫 酸 ナ ト リ ウ ム で 乾煉､ 減 退 ､ 減 圧 留 去す る と無 色 固 体
(1.9 5g) を得た｡ こ れ を 少 量 の 塩 化 メ チ レ ン で 洗 浄 す る とiB&を 単 - 化合 物
(0.9 6$ 54. 5%)と し て 得 た ｡ 母 液 を 洩 縮､ 結 晶化 し､ 再 度 少量 の 塩 化 メ テ レ ン
で 洗 浄 す る と ､ j旦旦(0. 1 8g 9. 1% total 1. 1 2g 63.6%)を得 た ｡ 得 ら れ たiA!
は､ 棲 品 と の T LC U Vの 一 致 に よ り 確 認 し た ｡
3- N itr o ethyle n eindole(1 25)のiBiへ の 遮 元
3- N itr oethyleneindole
' )(2. 7g 14. 如 m ol)の MeOH(200ml) 溶 破に 室 温 で ､ 少 し
ず つ N8B Hl(l. 5 4g 4 3. 1 m ol)を加 え た｡ 室 温 で 2 0分 捜 拝 し た と こ ろ､ T L C上
原 料の spotが 消 失 し た｡ 反 応液 を減 圧 留 去 し､ 得 ら れ た 残 汝 を 塩化 メ テ レ ン に
溶 解 し､ 莱 留 水､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 煉 ､ 油 過､ 減 圧 留
去 し た ｡ 得ら れ た戎 法 を､ シ 7) カグ ル カ ラ ム(S iO2 8 0g AcO Et/he x 8 n e
1/3- 1/1)に よ り分 離精製 す る とiBi(2. 0 2g 7 4%)が 得ら れ た｡ こ のiEi杜nitr o
-
ethylene とindole の マ イ ケ ル 反 応 で 出 来 た 様 品 と 一 致 し た ｡
米)”. S. Mo u r ad, R. S. V8 m 8 and G. W. Kabal ka, J. Org . C he n. , 50, 1 3S
(1 98 5)
⊥星旦の 安 定 性 に 付 い て の 実 験
土星蔓(3hg 0. 01 7m ol)の 塩 化 メ チ レ ン(1 0nl)溶 液 を､ 酸素 雰 囲 気 下 室 温 で 4 日 間
捜坪 し たと こ ろ､ TL C上(AcOEt/be n z e ne 1/1)iB3の spotが消失 しiBlの spotが 現
れ た｡ 同様 に 空 気 雰 囲気 下､ ･シ リ カ ゲ ル 一 室 気 存 在 下 で の 反 応 に 於 い て 反応 を 行
っ た と こ ろ､ TL C上 同 様 の 挙動 が み ら れ た ｡ こ れ ら 8 つ の 残 液 を集 め､ 得 ら れ た
残 漣 をperp. T LC(SiO2 2 0g AcOEt/he x a n e1/1) を用い て 精製 し た と与ろ､ i3
ヱ(7ms)が 得 ら れ た｡ こ のi31は先 に 得 ら れ た 模 品 と 比 較 し､ 同 定 し た ｡
N itr o n eiB!の 生 成 反応:N
'
b - Hydr o xy t y p ta min eiA&と ア ル デ ヒ ド の 反 応
1) 酸触媒無 し
i B(2 0 0mg 1. 1 35m ol)とben ヱaldehyde(181mg 1. 70m ol)をbe n z e n e(1 2ml)に 溶
解 し l 時 間加 熱 退 托し た と こ ろ､ T L C上(be n z e n e)慮料 の spotが 消 失 し た ｡ 反 応
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液 を 減 圧 留 姦 し､ 得 ら れ た 残 汝(32 6.3mg) をシ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO色 10g
cH2C 12)で 精 製す る とia!a(270mg 90%)が 得 ら れ た｡ 七 れ をbe n z e n eで 再結 晶 す
る と 融 点130. 5 - 131. 5oC の 板 状 晶 が 得 ら れ た｡
12Sa, UV 九m ax(Et()H)n m(e):221･5(42300), 284(204 00), 295(20900), 303(13700). IR
(K Br)c m
-1: 320(NH), 1140(N O)･ M S
･
血 (rel intensity):264(1, M＋), 143(100). 1臥
N M R8:3･47(2 H,I,J=617 Hz, 馳 CH2N O). 4.18(2 H,t, J=6.7 Hz, C H2N O), 7.01(l H,
d, Jニ=214 玉iz, indole C2-H), 7.07(1H, s, ON = CH), 7.10-7.23(2 H, m , a r o m- H), 7.33-7.40
(4 H, m , at o m-H), 7.6 4(1 H, d, J=7.9, aro m･H), 8.1 ト8.16(3 托, m , a t o m-H N H, 1 H is
ex change able). An al. Calcdfo rC17H16N20:C, 77.2 5; H, 6.10;N, 10.60. Fotlnd:C,
77.31;班,6.12; N, 10.54.
is o y ale r aldehyde､ ∩ - he xylal dehydeに 付い て も 同様の 反 応 を 行う と､
.
対応 す る
nitr o n e体土星旦b(89.5 %)､ j 且旦c(84. 8%)が 得 られ た｡
12Sb(colorles caram el), U V九m ax 押tO H)n m :222, 27 4,282, 290. MS 由 (relintensity):
244(1, M＋), 143(100). 1H- NM R8:0.76(6H, d, J=6.7 Hz, C H3X2), 1.59-1.74(1 H, m ,
C昆(C H3)2), 2.28(2 H, d, J=7.O Hz, ON= C H£玉出), 3.38(2 H,t,J=6.7 Hz, £丑2C H2NO),
4.0 3(2H, t,J=6.7 Hz, CH2N O), 6.33(1 H, t,J=5.8 H2:, ON = C H), 7.05(1H, d, J=2.1 Hz,
indoleC2･ H), 7.10-7.24(2 H, m ,indoleC5C6- H), 7.37(1H,d,I; :7.9 馳,indoleC4 0 rC7-
H)･7･62(1H, d,J=7･6Hz,indoleC4 0rC7- H), 8･1 5(1 H,brs, N H, e x cha n草e able)I
128c(colorless c ara m el), U V九m a x伊tO印 n m :222, 275, 282,291･ M S由血(rel inte nsity):
258(1, M ＋), 143(100). 1H- N M R8: 0.83(3 H, t, J=6.7 Hz, C H3), 1.09-1･36(6H, m ,
££且2)3CH3), 2.37(2H, td, J=6.I Hz 7.3 Hz, ON= C‡i 此 ), 3･3 8(2 H, t, J去6･4 Hz,
出出CH2NO), 4.01(2H, I, J=6.7 Hz, C H2N O),6･32(1 H, t, J=5･8 Hz, O N去c H), 7･04(1H,
d, J=2.5H z, indole C2- A), 7.08-7.23(2 H, 孤 , indole C5, C6-H), 7･3 8(1fI, d, J-7･9 Hち
indole C4 0rC7- H), 7.60(1 H, d, J=7.6‡1z, indole C4 0 rC7- H), 8･47(1Ⅰも brs, N E,
'
e x changeable).
2)T F Aを 用 い て の 反 応
ia!(30 0mg 1. 70m m ol)と s e n e cialdehyde(2 15mg 2. 55n h Ol)の CH之Cl含(50ml) 溶液
を 室 温 で 撹 挿 し､ こ の 溶 液 にTFA(5 82mg 5. 10 m ol)を滴 下 し室 温で 2 0分 接辞
し た｡ T Lt上(ÅcOEt/be n z e n e2/i)原料 の spotが 消 失､し た ｡ 反応 液 を 塩 化 メ チ レ
ン で 希 釈 し､ 飽和 重 曹水 ､ 飽 和 食塩 水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､
減 圧 留 去 す る と 油 状 の 残 法(55 2. 3mg)が 得 ら れ た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム
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(SiO2 30g AcO Et/MeO8 15/1)で 精 製 し た と こ ろ､ iB&d(326mg 7 9%)が 無 色 ア
モ ル フ ァ ス 状 化 合 物 と し て 得 ら れ た｡
12S d(a m o rpho us s olid), UV 九m ax(EtO H)n m :221, 286･ M S辺血(r eユintensity):242(3,
M ＋), 143(1 00). 1H -N M R d:1.59(3H, s, C H3), 1.85(3 H, s, C H3), 3j9(2 H, t, J=6.9 Hz,
£迂2CH2NO), 4.04(2 H, t, J=6.9 Hz, C H2NO),6.54(1 H, d, J=9･9 Hz, C H), 6･99(1 H, d,
J=2 3 Hz,indole C2-H), 7.0 9-7.22(2 H, m ,indole C5, C6-H), 7･38(1 H, d, J=7･9 H2:,indole
C7-冗), 7.60(1H, d,J:=7.9 H21, indole C4-H), 8･63(1 H, brs, N H, e x cha nge able)･ B R
- M S
Calcd forC1 5H1 8N20:242.14 20. Fou nd:242.1437･
同 様 の 反 応 に よ り cin namal dehyde､ p yrrole aldehydeか ら 対 応 す る nitr o n e体土星
旦e(5 5%)､ 土星旦で(92. 6%)が 得ら れ た｡
12 8e(yello w a m orpho us s olid):U V九m ax(EtO H)n m :22 2, 23 8Sh, 241Sh, 285, 291, 333,rR
(K Br)crh
･1:3400(N H), 1 170(N O). MS 辺血(relinten sity):290(4, M ＋), 130(1 00). 1H-
N M R8: 3.41(2 托, t, J= 6.6 Hz,jヨ出C H2N O), 4.07(2 H,t, J=6.6 Hz, C H2N O), 6.7 6(1 H,
d, J=16･2 H2:, C H Ph), 7･0 3(1 H, d, J=2･3 Hz, indole C2- H), 7･1ト7･44(9H, m , indole C5,
C6
,
C7-H, C昆= CH C6旦5), 7･62(1 H, d, J=7-6 Hz, indole C4- E), 8･35(1 H, brs, N H,
e x ch angeable). H R- M SCalcd forC19H18N20:290.14 20. Fo u nd 290.1432.
128f(slightly pu rple n eedles), mp194.0-195.OoC(丘o mbe n z en e). UV 九m ax(EtOH)n m(e):
221(38200), 247.5Sb(83 00), 2 85Sh(108 00), 292Sh(133 00),316(260 00), 32 5Sh(2 37 00).
I R(ⅩBr)cm
-1: 3350. M S弘也(rel inte nsity):25 3(2, M ＋), 143(10). 1H- N M R8: 3.43
(2 H, t, J=6.7 H2:, £旦2CB2NO), 4.0 9(2 H, t, J=6.7 Hz, CⅠi2N O), 6.26-6.3 7(2 H, m ,
pyrole･C Hx声),6･95(1 H, d, Jニ217 Hz, O N=C H),6･97(1 H, d, J=2･4 Hz, indole C2凋),
7.06-7.24(3 H, m ,indole C5, C6PyrOle. NCH), 7.36(1 H, d, J=7.9 Hz, indole C7- H), 7･62
(1 H, d, J=7.9 Hz,indole C4-H), 8.09(1 H, brs, N H, e x cha nge able), ll.9 8(1 H, brs, N H,
e x change able). An al. C alcd fo rC1 5H1 5N30.
･ C, 71.1 3; H, 5.97; N, 16･59･ Fou nd:C,
70.87; H, 6.07; N, 16.47.
土星旦の 閉 環 に よ る 卜 s ubstituted- 2 - hydr o xy - 1, 2,3, ト tetr ahydr o
- β - c a rbo -
1 in e輯 の 合 成
<j旦旦eを例 に し た
一 般 的 方 法> 12 8e(26 0. Ong 0. 90 m ol)をCH2C 12(20ml)に 溶 解
し 室 温 で 接 辞 し た｡ こ こ にTF A(30 6mg 2. 69m ol)を加 え 室 温 で 6 . 5 時間 授拝 し
た と こ ろ ､ T LC上i旦旦eの spotが 消 失 し た｡ 反 応 液 を 塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 し 飽 和 重
曹 水､ 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し､. 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥 ､ 波 浪､ 減 圧 留 去 す る と 油
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状 の 残 洩(29 4. Omg)が 得 ら れ た. こ れ を pr epT LC(Si O2 2 0g AcO Et/be n z e n e
1/3)に より 分 離 精製 し た と こ ろ､ ijBe(168mg 64. 5如を 得 た｡ be n z印 e よ り 再 結
晶 す る と発色 粉 末 状結 晶 即 182.51 84.5oC が得 ら れ た｡
119e. U V九m ax(EtO H)n m(e): 207(3850), 210.5(38500), 219.5(3810), 225(3 8300),
253(22500), 27 3Sh(13100), 283(11900);292(9800). IR(Ⅹ叫 cm
-1:3450(O H). M S辺血
(relinte nsity):290(4, M ＋), 245(100). 1H- N M R8:2.81-3.0 5(2 H, m , C4-H), 3.15-3.24
(1 H, m , C3- H), 3.57-3.64(1H, m , C3-冗), 4.58(1B, d, J=6.7 Hz, C卜H),636(1 H, d d,
J=8.7, 15.7 Hz, £旦= CⅠiPh)6.53(1 H, brs, N OH)6.81(1 H, d, J=1 5.9 Hz, £玉野h)7.07-
71 8(2 H, m , C6, C7- H), 7･25-7･4 9(7H, m, C5, C8-H, C6H5), 7･67(1H, brs, NH,
e x changeable). An al. Calcd fo rC19H18N20:C,78.59;H,6,25; N, 9.65. Fo und: C,7 8.59;
H, 6.31; N, 9.62.
119a(c olorlesspris m), mp1 84.0-185.O
o C(&o m aceto n e-he xan e). U V九m a x作tO H)n m(e):
225.5(40800), 275(8200), 282.5(8500), 29I(7100). iR(KBr)c m
･l:3390(OH). his m/z
(relintensity):264(28, M
＋), 218(100). 1H- NM R8: 2.9ト2.93(1 H, m , C4-H), 2.99-3.2 2
(2 H, m , C3C4- 班), 3.40-3.4 6(1 H, m , C3-H), 4.88(1H, ～, C l-班), 7.07-7.20(3H, m , C6,
C7Ph-H),7.2 5-7.26(2H, m , C針H NH, o rleproto nis e x cha nge able), 7.34-7･40(4 H, m , P h-
H x 4), 7.48-7.52(1H, m , C5-H). An al. Calcd for C17H1 6N20: C, 77.2 5; H, 6.10; N,
10:60. Fo u nd: C, 77.21; H, 6.14; N, 10.57.
119b(colorlessc otton -like n e edles), mp159 ふ160.5
o C(fro mbe nz e n e). U V九m ax畔tOH)
n m(e):22 6.5(35700),276(7300), 282(7500), 290(650). m(E Br) c m
-1:3370(O H). M S
也 (r el inten sity):2 4 (44, M＋), 187(100)･ 1H- NM R8･:1･00
I(3 H, d,J=6･5 Hz, C H3),
1.06(3 H, d, J=6.5 Hz, C H3), 1.55-2.05(3 H, m , C H2C H), 2.92(2 H, brs, C4- H), 3.2 5-
3.44(1 H, m , C3-H), 3.4 5(1H, brs, C3- 班), 4.14(1 H, brs, Cl-H), 4.90-5.20(1 H, br, NOR,
e x cha nge able), 7.06-7.18(2 H, m , C6 C7-H), 7.3 2(11もd, J=7･2 Hz, C5 0rC8-冗), 7･49
(1 H, d, J=6･9 Hz, C5 0r C8-H), 7･71(1H, brs, NH, e x changeable)･ An al･ Calcd fo r
C1 5H20N20: C,7 3.7 4; H, 8.25; N, 1l.47. Fo u nd:C, 73.78;H, 8.24; N, 11･39･
119c(c olorless car a m el). U V九m a x(Eton n m): 227, 275Sh, 283, 290. M S 由 (rel
inten sity):2 58(26, M
＋), 171(10 0)I 1H- NM R8:0･90(3 H, I,J=6･7 Hz, CH3), 1･23-1･･56
(6 H, m , C H2 Ⅹ 3), 1.84-1.98(2 H, m , C H乏), 2.90(2H, brs, C4- a), 3.23(1 H, td, J=6･7,
ll.9 Hz, C3- H), 3.48-3.54(1H, m , C3-H), 4.0 4(1 H, brs, Cl- H), 4･65(1 H, br, N O B,
e x chaJlge able), 7.06-7.17(2 H, m , C6, C7- H), 7･30-7･36(1 H, m , C5 0r C8
- H), 7･48(1 H, d,
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J=7.0 Hz, C5 0rC8-H), 7.7 1(1 H, brs, N H, e x chaJlge able).
119 d(c olorlesspo wder), m p 15 5 ふ156.
o C(fr o mbe n2:e n e). U V九m a x(EtO H.) n m(e):
226.5(38400), 2 75(7 300), 281.5(7500), 290.5(600). IR(K Br)c m
-1: 3340(O H). 叫S
m/z(rel inte nsity)‥2 42(10, M＋), 182(100). 1H -N M R
■
8:1.90(3 H, d,J=2.I Hz, CH3),
l･91(3 H, d, J=1･5 Hz, C H3), 2･82-2･87(1H, m , C4- 班), 2･9P-3･05(1H, m , C4凋), 3･13-
3.23(1 H, m , C3- H), 4.68(1 H, ･ m , Cl-H), 5.35(1 H, d, J=8.9 Hz, C H), 6.77(1H, brs,
NOⅠi, e x change able), 7･05-7･16(2 H, m , C6, C7- a), 7･2 9(1H, d, J=7･O H2:, C8- H), 7.46
(1 H, d,J=7.0Hz, C5-H),7.60(1 H,brs, N H, e x changeable). An al. C alcd forC1 5H18N20:
C
,
74 3 5;H, 7.49;N, ll.56. Fo u ndC, 74.40･, H,7.4 8; N, ll.57.
119f(sligh也y orange po wder), rap194.0-195.O
o
C(fro mben ze n e). U V九m ax(EtO Ⅰi)n m(e):
226.5(40800),耳75Sh(革0 00), 281.5(8400), 290.5(7 100). IR(E Br)c m
- I:3 320(OH). 1臥
N M R8: 2.87-2.93(1H, m , C4- H), 3.00- 3.0 8(1H, m , C4-H), 3.09-3,25(1 H, m , C3-H),
3.52-3.60(1 H, a , C3- H), 5.00(1 H, brs, Cl-H), 6.18-6.21(1 H, m , p yr ole- CH), 6.29(1H,
brs, pyTOle
- C H), 6.72-6.74(1H, m , p yrole -CH), 7.07-7.1 8(2札 m , C6, C7-H),7.2 4(1H, d,
J=7.0 Hz, C8- H), 7.5 0(1 H, d, J=6.7 Hz, C5-H), 7.56(1 H, brs, NH, e x change able), 8.54
(1H, brs, N札 exchangeable). An al. Calcd forC15H15N30:C, 71.1 3; 班, 5.97;N, 16.59.
Fo u nd:C, 7135;班, 6.02; N, 16.55.
i3&と ア ル デ ヒ ドに よ るPicte い Spe ngle r反 応
< Is o y ale r al dehydeを例 に し た 一 般 的 方法 >
ユ旦蔓(3 0ng I. 70m ol)と is o v ale r aldehyde(2 2 0mg 2.5畠m n ol)の Cf12Cl仝(2 0ml)溶
液 に 水 冷 下 虎 辞 し な が らTF A(0. 38n1 5.王m ol) を 清 下 し た｡ 滴 下 後､ 室温 で 摸
押 し､ 2 0分 後T L･C上(1cOE t/he x a n eI/l)ぷ娼の spotが消 央 し た. 反 応液 を塩 化
メ テ レ ン で 希 釈 し､ 飽 和 重 曹 水､ 飽 和 食 塩 水 で 洗浄 し､ 硫酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､
浪 過､ 減圧 留 去 す る と油 状 の 頭注(425. Bug)が 得 ら れ た ｡ こ れ を シ 1) カゲ ル カ ラ
A(S iO2 l og A｡O Et/he x
.
8ne I/l)に よ り 分離 精勤 し た と こ ろ→ 対 応す る β - カ
ル ポ リ ン 体iLab(3 7 0ng 89%)が得 ら れ た｡ こ れ は 先 に 得 ら れ た 榛 品 のT LC､ U Vと
比 較 し 同定 し た｡
iBbの 反応 性 の 検 討
1)TF AA- p yri d in e系 で の 反 応 :N- tri fulu o r o a c et yl体iB1の 生 成
i Bb(2 1 8mg､
0･ 8 9m l)の p yri din e(2 0hl) 溶 馴こ､ T F AA(1 87ng 0. 8叫m ol)を宝 濫
で 加 え た｡ こ の 反 応 溶 液 を 2 時 間室 温 で 捜 拝 し､ 更 にT F AA(l也l)を加 え た こ の 反
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応 液をAcOEtで 籍釈 し 1 0% 塩 酸 水溶液､ 蒸留 水､ 飽和 食 塩 水 で 洗浄 後､ 硫 酸 マ
グネ シ ウ ム 乾 燥､ 減 過､ 減 圧 留 去 す る と 油状 の 残 汝(248.8m g)が得 られ た｡ こ れ
を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 l og AcO Et/hexane 1/3)で 分 離 構興 し たと こ ろ､
⊥弘(28 4m$ 82%)が 得ら れ た｡ こ れ をHeOH より 再 結 晶 し無 色pris m晶､ 甲P 186
-
18 8
o
C､ を得 た｡
131,U V九m ax(EtOH)n m(e):217(248 00), 228Sh(24 100), 303.5(22200), 311.(22 α氾). m
(K Br)c m
-1:3330(N町 M S辺血(rel intensity):322(55, M
＋),307(1 00). 1H- N M R8:1.09
(6 H, d, J=6.I Hz, C H3 X 2), 2.34-2.48(1 H, m , £毘(C H3)2), 2･7 ト2･96(2H, 孤 ,
£迂2C H2NCO C F3), 3.1 2-5.04(2 H, m , CH2- NCOC F3),5.55(1H, d, J=9.8 托z, C= C H),
7.07-7.23(2 H, m, ar o m- H), 7.27(1 H, d, J=6.1 Hz, ar o m- H), 7.42(1 H, d,J=7･9 Hz, aro m-
H), 7.92(1H,brs, NH, e x cha nge able). Anal･ Calcd forC17H17N20F3: C,63 35;冗, 5132;
N, 8.69. Fo u nd:C, 63.25;H,5.26;N,8.68.
2)T FÅA- ben z e n e系 で.の 反応
:卜Is obuty 卜3･4･rd ihydr o
- β - c a rbol in ei3Bの 生 成
iBb(6 如壷 o. 2 8m ol)のbe n z e n e(1 Oml)溶 液 にTFAA(55bg 0,2 6m ol)を室 温 で 加
え 反 応 液 を 2 時 間 室 温 で 撹挿 し た 後 1 0 分 間 加熱 遵 流 し た｡ AcOEt で希 釈 し た 後､
飽 和 重 曹水､ 飽和 食 塩水 で 洗 浄 後､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 艶､ 洩 過､ 減捷解 義 す
る と 油 状の 醗渡(5 7.5ng)を 得 た｡ こ れ をpr epT LC(S iO2 20g AoOEt/he x&ne
2/1)葺こ よ り精製 し た と こ ろ､ i旦呈(1 5mg 26%)が 得 ら れ た ｡
132,U VhTlaX伸tO H)n m :237, 242Sh, 318. 九m ax(Eto n- HCl)n m :24 7,355. M S辺血(rel
inte nsity):226(29, M ＋), 184(100)･ 1H -N M R8:1･00(6H, d, J=6･7 Hz, CH3 Ⅹ 2), 2･1 ト
2.24(1H, m , CH), 2.54(2 H, d, J=7･3 Hz, Cfb
_
C H), 2･86(2 H, t, J=8･2 Hz, £艶CH2N)'
3.89(2 H, t, J= =8.2 Hz, C H2N), 7.12-7.30(2H, m , ar o m凋), 7.40(1 H, d, J=8･2 Hz, a r o m
-
H), 7.60(l礼 d,J=7.9.Hz, a t o m
- H)･
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第 2 章 に 蹄す る 実 験 の 部
Ethy1 4- br o m o- 5 - m etho x yindole
-2 - c a rbo xylate(1 37a)と Ethy1 6- bro n o- 5 -
n etho xyindole -2 - c a rbo xylate(138)
1) <i3iの Jap p- E linge m a n n反応 >
i3i(1. 0 2g 0. 5m m ol)の 洩 塩 酸(1. 26nl 1. 5 m ol) 溶 液に､ 蒸留 水(2 血l)､ 氷
(log)を 加 え､ - 5
o
C で 洩 拝 し た ｡ こ こ に亜 硝 酸 ナ ト ]) ウム (0. SOS 0. 56= ol)
を 加 え 更 に ､ p H 調 整(pH=3)の 為 に 酢 酸 ナ ト リ ウ ム (0.5 5g)を 加 え
- 5
●
C に保 ち
な が ら 擾 拝 し た｡ - - (A 液)
ethyl α
-
nethyla c eta c etate(0. 7 7g 0. 56m 皿Ol)の EtO H(5皿l)溶 液 に､ ROR■
(o.3 7g)の 水(0.5皿1) 溶 破を 加 え - 5
●
C で捜 拝 し た｡ - - (B 液)
B 液の 中に A 液 を､ 0 ℃以 上 に な ら な い よ う に 少し づ つ 加 え て 行 く｡ 加 え終 わ
っ た ら 2 時 間 O
o
C で 挽 拝 し た｡ 2 時 間後AcOEt で抽 出 し､ 有 機層 を 飽 和 重 曹 水､
蒸 留 水､ 飽和 食 塩 水 で 洗 浄 し､ 硫酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 洩過 ､ 減 圧 留去 す る と ､
油 状 の 残 法(1. 68g) を得た ｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム(S iO2 5 0g iQO Et/
he x a n e1/2)に よ り 分 離 精 製 し た と こ ろ､ 校 費色 油 状 のユ旦亘(l.4 3g 79. 4%)が 得
ら れ た｡
13 5
,
U V九m axPtOH)n m :24 1, 317･ 1HI N M R(60 M Hz CDC13)8:1.2 5(3 H, t, J=8 Hz,
C H2C旦3), 1･60(3H, s, C H3), 2･30(3 H, s, C O C H3),3･92(3 H, s, O C H3), 4.23(2H, q,
J-8 Hz, C H2), 6.93(1 H, d, J-9由 aro m-H), 7.7 2(l H, dd, J=3, 9 Hz, a r o m-H), 7.94(1 H,
d, J=3 Hz, ar o m-H).
2) hydr a ヱO n e(13 6)の 合 成
先 に 得 ら れ たi35(37 6山g)の 3 N 一 塩 酸 ユ タ ノ ー , ル (10nl)溶 液 を 2 0分 加 熱 遼 流
し た ｡ 反 応 液 を 室 温 ま で 冷却 し､ 塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 し た ｡ こ れ を飽 和重 曹 水､
飽 和 食塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､ 減 圧留 去 す る と 油 状 残 液
(S lan g)が 得 ら れ た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (S iO2 30g AcOEt/he x a n e1/4
)に よ り 精 製 し た と こ ろ､ 第 一 溶 質 物 と し て iB旦a(1 16mg 34. 9%)が 結 晶 と し て 得
ら れ､ 第二 溶 質 物 と し てi3Bb(1 39ng 4 1. 9%)が 赤色 カ ラ メ ル 状 化合物 と し て 得
ら れ た ｡ 上旦旦aはMeOH
- H20 より 再 結 晶 し 黄 色 微 細 針 状 晶と し て 得 た｡
136a, mp 83.5-84.O
o
C. U V九m ax作tO H)n m(e): 204(1 9800), 237(10000), 317(990),
355(17200). IR(K Br)c m
-1:3240(N印 ,1 670(C=0)+ MS 血(rel inte nsity):3 16,314(87,
88, M＋), 2 01(100), 199(96). 1H- N M R8:1.35(3 H, t, J=7.3 Hz, C H2C 昆3), 2･14(3 H, s,
- 84-
CH3), 3･86(3Ⅰも s, O C H3), 4･27(2 H, q, J=7･3 Hz, C H2),6･84(1 H, d,J=8･6 tlz, 肝 O m- H),
7.00(1 H, d d, J=2.8, 8.9 Hz, ar o m- H), 7.47(1 H, d, J=2.4 Hz, ar o r n- a)
～
,
ll.97(1H, brs,
N H
,
e x cha nge able). An al. Calcd forC12H15N203Br:C,45･73;冗,4･80;N, 8･89. Fo u nd:
C, 45.65;H, 4.78･, N,8.83.
136b･ U V九m ax(EtO H)n m :220Sh, 309, 336･ I R(KBr)c m
-1: 3300(N H),.
1695(C- 0)I
1H -N M R(60M Hz C DC13)8:1.35(3H,t,J=8Hヱ, C H2tBa), 2･05(3 H, s, C H3), 3･80(3技,
s, OC H3), 4.28(2 H, q,J=8 H2:, C‡i2), 6.7 6(1 H, d,J=9 Bz, ar o m-H), 7.ll(1 H, dd, J=3, 9
Hz, a r o m- H),7.41(1 H, d, J=3 H2:, a t o m- H), 7.75(1 H, brs, N H, excharlge able)
8) < Fischer indol iz at io n> iBla及 びia!の 合 成反 応
1 36(3 58mg 1. 14m m ol iBBaと 妓旦bの 混合物)の C HC 19(10nI)溶 液 に､
B Fa ･ Et20(16 1mg 1.14山 ol)を 加 え 加 熱 遭流 し た｡ 20 時 間後 塩 化 メ テ レ ン で 反
応 液 を 蒋訳 し､ 蒸 留 水､ 飽 和 重 曹 水､ 蒸 留 水､ 飽和 食塩 水で 洗 浄後､ 硫酸 マ グ
ネ シ ウ ム 舷 煉､ 鴻 過､ 減圧 留去 す る と､ 残 汝(34 8. 如 g) が得ら れ た. こ れ を シ 7)
カ ゲ ル カラ ム(S iO2 30g c^O Et/hexan e I/3)に よ り 分 離掃動 を行 っ たと こ ろ､
節 - 溶質物 と し てエ旦旦a(36ng lox)を回 収 し た. 第 ニ 特 質 物と し てi31a(158mg
5l.5%)が得 ら れ､ 第 三 溶 質物 と し てiB!(84mg 27%)が 得 ら れ た｡ 最 後陪､ 第四
溶 質 物 と し て 136 b(26mg 7%)が 回収 さ れ た｡ ユ旦ヱ8娃､ be n z e n eか ら再 結 晶 し 無 色
針 状 晶(164- 16 5
o
C)と し て 得 た｡ 腿 はAcOEt- he x a n eか ら 再 結 晶 し淡 発 色針状 晶､
np 179- 180
.
C､ と し て 得 たム
13 7a･ U V九m ax(EtO H)nm (e):2 10.5(31900), 293.5(18500), 302(22000). IR(E 加)c m
-
1: 3310(N印 , 1700(C= 0)･ M S 池 (rel inte nsity):299, 29 7(75, 76, M ＋),2 53(98), 251
(100)･ 1H- N M R8:1･41(3H,t, J=7･O Hz, C =2£巳3), 3･93(3H, s, O C H3), 4.41(2H, q,
J=7･O Hz, C H2), 7･10(1H, s, C4- 刀), 7.12(1 H, d, J=2.1 Hz, C3- H), 7.64(1 H, s, C71 H),
8･82(1 H, brs, NH, e x changeable). AnbZ. Calcd forC12H1 2NO3Br:C, 48.34; H, 4.06;N,
4_70. Fo u nd:C, 48 35;H 4.07; N,4.83.
1
13S･ U V九m a x(EtOH)n m(e):225. (2 5500), 290.5Sh(1360), 30 .5(15200). IR(K Br)
c m
-1:3330(N印, 1705(C=0)･ M S辺血(Telinte nsity):29,2 97(77,77, M＋),2 53(97), 251
(100)･ 1H- N M R8 : 1.4 3(3 H, t, J-7.O Hz, CH2∈B3), 3.94(3 H, s, OCH3), 4.12(2 H, q,
J-7･O Hz
, CH2), 7.07(1 H, d, J=8.9 Hz, C6-fI), 7.23(1 H, d, J=2.1 Hz, C3-班), 7.33(1 H,
d, J-8･9Hz, C7- H),8.94(1 H, brs, NH, exc.hangeable). An al. Calcd fo rC12II12N O3Br:C,
48 3 4;H, 4 .06; N, 4.70. Fo und.
･ C, 48.31; H, 4.05; N, 4.80.
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6 - Br o 皿0-5 - m etho xyindole(13 9)
1)2- Indole c a rboxylic a cid
i31a(2. 98g lOn m ol) をEO H(1.168g 3 0m n ol)の 水(100nl)溶液 に 懸 濁 さ せ た｡ こ
の 懸 濁液 を 8 時 間加 熱 遺 流 し た ｡ 反 応 液 をAcOEt で抽 出 し､ 有機 層 と ア ル カ リ 性
の 水屑 を分 離 し水 屑 に 付 い て 5 %塩 酸 水 で 酸 性(pH=1)に し137 bを得 たo
137 b(2.68g, 99 %), mp 2 82- 85
oC(de c.). U V九m ax(EtO H) n m : 295Sh, 301, 323Sh,
340Sh. R(ⅩBr)cm
-1:3400(N H), 320 -280(O H),1 67 0(C=0).
2)イ ン ド - ル カ ル ポ ン 酸 の 銅 塩
i31a(5 0 0mg l. 6 8m 皿Ol)を炭 酸 カ 7) ウム(9 8. 8ng)の 水(3 0皿l)溶 液 に 懸 濁 さ せ たo
こ の 反応 液 を 8 時 間 加 熱 遭 流し た と こ ろ｡ 均 一 な 溶 液 に な っ た｡ 反 応 液 を 室 温
に 冷 却 し､ 硫 酸 銅(CuSOJ ･ 5H20 2 3 3ng 0. 9 3n n ol)の 水(3 0ml) 溶液 を加 え た｡
新 た に 生 じ た懸 濁 を 浪 過 し 収 集 し た｡ こ れ を蒸 留 水､ EtOH で洗 浄 しi91c(30 3mg
5 4%)を得 た｡
3)脱 炭 酸 反応
･i Eb(2. 0 伽 7. 4 1M O1)とiEc(0.5g) をquinolin e(5■Onl)に 懸濁 し､ ア ル ゴ ン ガ'
ス 雰 囲気 下外 温 を 2.2 0 - 2 3 0
'
C に し1 時 間捜挿 し た ｡ 反応 液 を 室 温 ま で 冷
却 し 1 0 % 塩 酸 水 溶 液 に 注 い だ｡ 塩 化 メ テ レ ン で 抽 出 し､ 有 機 層を 飽 和重 曹 水､
飽 和 食塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸 マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 油 過､ 減 圧 留 去す る と 油 状 残 渡
(3. 60g)が 得ら れ た｡ こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム ･(S i O2 15 0g AcO Et/he x a n e
1/3)で 構･製 す る
.
と､ iB&(1･ 34g 6 5%)が 琴られ た ｡ be n z e n e- he x a n eよ り 再 結 晶 し
融 点127T12l. 5
o
C の 無色 針 状晶 を 得 た｡
139, UV 九m ax申tO H)n m(E): 220(28000), 281(8 ㈱), 299S
h(7 000), 3 10･5Sh(4400)･ I R
(E Br)c m
-
_
1:3400(N町 M S出色(relinte nsity):227,225,(100,9 9, M
＋). 1H -N M R8:3.92
(3H, s, O CH3), 6.4 6-6.4 8(1 H, m, C3-H), 7.14(1 H, s, C5-班), 7.17(1 H, dd, J=2･6, 3･2Hz,
c2- H), 7.5 9(1 H, s, C8TH), 8.04(1‡‡, brs, N H, e x cha ngeable)･ 13c- N M R8: 56･8(q,
C H3),102.4(d, C3a), 102･ 8(d, C4), 107 3(s, C6), 115･4(d, C7a), 125･4(d, C2), 12716(s,
C3b), 131.2(s, C7b), 150.1(s, C5). An al. Calcd fo rC9H8N O Br:C, 47.82; H, 3･57;N,
6.20_ Fo u nd: C, 47.68;H, 3.62; N, 6.05.
6 1 Br o m o- 5･- m etho xy - 3 - (nitr o ethyl)indole(1 40)
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i3B(4.50g 19. 9m n ol)の be n z e n e(5 0ml) 溶液に nitro ethyle n e(2･90g 39･ 7
m m ol)を 加 え ア ル ゴ ン 雰 囲 気 下 室 温 で 1 年日 間捜 拝 し た℃ 過 剰 の nitr o ¢thyl¢n e
とbe n z e n eを 減圧 留 姦 し､ 得ら れ た 残 洩(7. $4g)を シ .7) カ ゲ ル カ･ラ ム(SiO2 280
g cH会C12/he x a n e2/1)で 精 製す る と弟
- 溶質 物 と し て ､ iA旦(8･ 17g 53･S%)が
得 ら れ､ 欝ニ 溶 質 物 と し てiii(2. .2 3$ 31.3%)が 得ら れ たo ii&はAcOEt
- hexa n e
よ り 再 結 晶 し m p12 0- 12 l. 5
o
C の 黄 色pris n晶 と し て 得 ら れ た. iiiほAcO Eい
he x a n eよ り 再結 晶 し np1 30- 13 l
'
C の 淡 黄 色粉 末 状 化 食 物 と し て 得 られ た o
140, U V九m ax(Eto n) n m(e): 221.5(30 300), 288(8(氾0), 30 1(77(泊), 31 1(510 0). IR
(K Br)c m
-1:3430(N H),
●
1540(NO2), 1380(N O2). M S辺血(r el inte nsity):300_,
298,(84,
86, M ＋), 253(100), 251(96). 1H -NM R. 8:3.45(2 H,I, J=7.0 Hち £昆2C H2N O2), 3.95
(3H, s, O CH3), 4.65(2 H, t, J=7.0 Hち Cr12NO2), 7.00(lil, s, C4- H), 7･04(1 H, d,J=2･8
Hz, C2-H), 7.57(1 H, s, C7- H), 7.98(1H, brs, N H, e x change able). An al. Calcd fo r
ClllillN203Br:C, 44.17;H, 3.7 1; N,9.37. Fo und: C, 44.25; H, 3･59;N, 9･461
14 1, U V九m ax野tO H)n m(e):220(32400), 28(8 00),301(7800),311(5300)･ IR(K Br)
c m
･1:3460(N H), 1550(N O2),13 90(NO2). M S皿包(rel inten sity):373;37 1(49,50, M＋),
240(94), 238(10). 1払 N M R8:2.58-2.67(2 H, m , α払C‡Ⅰ2NO2), 3･30(1托 dd, J=6･6,
15.0 H乙, 出払C H(NO2)CH2), 3.49(1 H, dd,J=7.3, 15 Hz,£迂2C H(NO2)i:H2), 3.96(3H,
s, o cH3), 4.39-4.55(2H, m , C H2N O2), 4.87-4.97(1H, m , CH NO2),6･98(1托 s, C4-H),
7.0 3(1 H, d, J=2.4 Hz, C2- H), 7.59(1 H, s, C7-H), 8.04(1 H, brs, NH, ex cha nge able)I
An al. C alcd forC1 3H14N305Br:C, 41･95; H, 3･79;N,1 1･29･ Fo u nd: C, 4l･99;H, 3･81;
N, ll.28.
6- Br o m o- ” - hydr o xy
- 5 - n ethoxy - try pta nin eの 合 成
ii9(lom首 0.3 3n m ol)をT nF(10nl)に 溶 解 し､ 蒸 留 水(2nl)を加 え た｡ こ こ に
A l(Hg)(^ 1 0. 5g よ り 調 製 し た)を加 え､ 0
.C で 2 0分 凍 拝 し た後､ セ ラ イ ト
5 45 によ り 浪過 し､ セ ラ イ ト をEtO Hで 洗 浄 し た ｡ 浪 液及 び洗 液 を集 め 減 圧 留 去 し
たo 得 られ た 残 壇(9 8. 4mg) は､ pr epT LC(S iO2 AcO Et)に より精 製 し､ iiAが 黄色
ヵ ラ メ ル(63mg)と し て 得 ら れ た ｡ 更 に p repT L C に より精製 を 行 っ たが､ 化合 物 の
分 解 の た め 成 功 し な か っ た｡
14 2, U V九m a x仲tO H)n m :226,293, 301, 312S
h
･ M S辺血(r el inten sity)‥286, 284(6, 22,
M .), 240(1 00), 238(98)･ 1H- N M R8:2･98(2 H, t,J-6･7 Hz, 8 虫CH2N H O H), 3
123(2 H,
t
,
J-6･4 Hz, 出迫N HOH), 3･91(3tl, s･ O C H3)I 330
-4･55(腿2 H, br, N H O H)7･00(1 H, d,
J=2.5 Hz, C2- H), 7.07(1 H, s, C7- H), 7･55(1 B, s, C
-4H), 810 9(1 H, brs, NfI7
e x change able)･ -87-
7- Br o m o- 2 - hydr o xy - 卜is obuty卜6- m etho xy - 1,2,3, 4- β - o a rbolin e(1 43)
ii9(5 00mg 1. 6 7m m ol)よ り調 製 し た c r udeム担の CB2Cl2(2 0ml) 溶 液にis o v ale r
-
aldehyde(2 1 6mg 2. 50m m ol)を 溶 解 し た｡ こ の 反応 溶 液 の TL Cを che ck し対 応す る
nitr o n eの spotを 確 認 し た 後, T FA(0. 57nl)を加 え､ 室温 で 2 0 分摸挿 し た｡ 反
応 液 を 塩化 メ テ レ ン で 希 釈 し 飽 和重 曹 水､ 蒸 留 水､ 飽和 食塩 水 で 洗 浄 し､ 硫 酸
マ グネ シ ウ ム 乾 燥､ 波 過､ 減 圧 留去 す る と､ 固体 の 残汝(59 5. Omg)が 得 ら れ た｡
こ れ を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム (Si O2 2 0g AcO Et/he x a n e1/1)で 分 離 精 製 し た と こ
ろ､ ii!(29 4mg 5 0% fr o m ii9)が 得 ら れ た ｡ こ れ をben z e ne か ら再 結 晶 し､ 融
点19 2- 194.5
o
C の 無 色 粉 末 と し て 得 ら れ た｡
14 3, UV九m ax(EtO H) n m(e): 230･5(29 900), 297･5
Sh(10 600), 301･5(110 0)I 31 1S
h
(81 00). R(K Br)c m
-1:3360(O H). M S出血(relinten sity):354,35 2(28, 34, M
＋),297(90),
295(100). 1王ま- N M R8:0..99(3 H, d, J= 6･4 Hz, C H3), 1･05(3 H, d, J=6･4 Hz, CH3), 1･59
-
1
2.05(3 H, m , C H2C H), 2.80-2.99(2H, m , C4- H), 3･2 8-3･66(2 H, 孤 , C3-冗), 3･93(3 H, ～,
o c H3), 4.0 6-4.19(1H, m , Cl-H), 5.4 0-5.7 0(1 H, br, O H), 6･9 5(1 H, s, a t o m
- a), 7･50
(1H, s, a t o m-H), 7.64(1H, brs, N H, e x cha nge able). ATu2l･ C alcd fo rC16H21N202Br:C,
54.40;H, 5.99
･
,
N
,
7･93･ Fo u nd: C, 54･33;H, 5･99; N,8･16･
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